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Aus der Direktorialabteilung der städt. Krankenanstalten Mannheim. 
(Direktor: Dr. Kißling.) 


Die Verwertbarkeit der Schilling’schen Hämogramm- 
methode im klinischen Betrieb. 


Von 


Dr. med. Max Ernst. 


Um das Jahr 1903 wurde die planmäßige Leukocytenzählung 
zu diagnostischen Zwecken durch Sonnenburg und seine Schule 
eingeführt und zu einer selbständigen Methode. ausgebaut. Mit 
dem gleichzeitig einhergehenden Studium der morphotischen 
Zusammensetzung des Blutes zeigte sich, daß wir bei den ver- 
schiedenen Erkrankungen eine Reihe von gesetzmäßigen 
Veränderungen an den korpuskulären Elementen nachweisen 
können. Seitdem entwickelte sich die Lehre vom Blutbild. 
Auf Grund der Erkenntnis, daß bei manchen Erkrankungen bald 
die neutrophilen Zellen, bald die Eosinophilen, bald die Lympho- 
cyten in ihrer Zahl erheblich vermehrt oder vermindert sind, 
ergab sich das Differentialbild der Neutrophilien, Eosino- 
philien und Lymphocytosen. Ausgedehnte Untersuchungen 
lehrten, daß sich die Kurven der einzelnen Leukocytenarten im 
Verlauf der Erkrankung in ganz bestimmter zweckmäßiger Weise be- 
wegen und wichtige Schlüsse für die Beurteilung des Krankheits- 
bildes geben können. In einzelnen Fällen, und zwar gerade in den 
schwersten, zeigte sich jedoch ein Versagen der Methode, da hier 
oft fast normale Werte von Neutrophilen und Lymphocyten ge- 
fanden wurden. Dieser offensichtliche Mangel der Methode wurde 
durch die Untersuchungen von Arneth beseitigt, der die Be- 
obachtung der Neutrophilen mehr in den Vordergrund rückte. 
Durch die Arbeiten Ehrlich's war festgestellt worden, daß es 
zwischen den durch ihre neutrophile Granulation gekennzeichneten 
Zellen von der mononukleären Form des Knochenmarkes, den 
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neutrophilen Myelocyten, bis zu den neutrophilen Zellen mit mehr- 

fach segmentiertem Kern zahlreiche Zwischenformen gibt. Ar- 
neth hat nun beobachtet, daß diese Zwischenformen im Blute 
gesunder Menschen nur selten oder überhaupt nie bemerkt werden, 
daß sie bei Infektionskrankheiten dagegen sehr häufig auftreten. 
Dies führte ihn zu einer Klassifizierung der Neutrophilen, die er nach 
der Anzahl der Kernsegmente einteilte. Je nach der Form der 
Kernteile hatten die 5 Klassen wieder mehrere Unterabteilungen. 
Während nun das normale Blutbild nur wenige Zellen der ersten 
Klasse aufweist, kommt es bei den Infektionskrankheiten zu einer 
starken Zunahme der hierhergehörigen Zellen, die Arneth als 
Kernverschiebung bezeichnet. Infolge der überaus weit- 
gehenden Klassifizierung ist die Auszählung eines derartigen 
Blutbildes außerordentlich zeitraubend und umständlich. Die 
Arneth’sche Methode hat deshalb, so wertvoll .sie auch für eine 
wissenschaftliche Forschung sein mag, keine allgemeine Verbreitung 
gefunden. Von der Erkenntnis ausgehend, daß die Arneth’sche 
Klasseneinteilung praktisch überflüssig und unnötig ist, daß 
aber das Auftreten von unreifen Jugendformen und nicht voll 
ausgereiften Neutrophilen im strömenden Blut besondere Beachtung 
verdient, hat Vikt. Schilling ein Schema entworfen, daß bei 
Berücksichtigung aller weißen Blutkörperchen gleichzeitig eine 
Differenzierung der Neutrophilen in Myelocyten, Jugend- 
liche, Stabkernige und Segmentkernige enthält. Das 
wesentliche der Schilling’schen Methode besteht darin, daß sie das 
praktisch wichtige, die Kernverschiebung deutlich erkennen läßt, 
ohne dabei durch eine zu detaillierte Differenzierung unübersichtlich 
zu werden. Schilling und seine Mitarbeiter haben an einem 
großen Material in ausgedehntem Maße die Brauchbarkeit der 
Methode nachgewiesen. Es erscheint aber wünschenswert, daß 
auch von anderer Seite eine Nachprüfung im großen Maßstabe 
vorgenommen wird. Für chirurgische Erkrankungen ist dies vor 
kurzem durch eine Arbeit von Stahl geschehen. Wir haben es 
uns zur Aufgabe gemacht, die Verwertbarkeit der Methode in 
der.inneren Medizin in einem klinischen Betrieb nachzuprüfen. 
Wir sind dabei so vorgegangen, daß vom 1. I. 1924 ab alle Blut- 
bilder nach der Hämogrammethode ausgezählt wurden. Um 
zunächst eine allgemeine Übersicht über die Normalwerte zu 
erhalten, wurde von jedem Zugang ein Blutbild nach dem 
Schilling’schen Schema angefertigt, später nur noch von differential- 
diagnostisch schwierigeren Fällen. Für die diagnostische und 
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prognostische Beurteilung eines Blutbildes muß der für die vor- 
liegende Art der Erkrankung empirisch bekannte Grad der Ver- 
schiebung die Grundlage bilden. Es wurden deshalb oft Reihen- 
untersuchungen gemacht, die den Krankheitsverlauf an dem 
kurvenmäßigen Verlanf der einzelnen Leukocytenarten erkennen 
ließen. Nur auf Grund einer auf diesem Wege gewonnenen Er- 
fahrung läßt sich entscheiden, ob ein vorliegendes Blutbild zu 
einer angenommenen Diagnose im Einklang steht oder nicht. Die 
Blutuntersuchung wurde von zahlreichen Untersuchern auf den 
einzelnen Stationen der Abteilung ausgeführt. Es hat dies den 
Nachteil, daß sich bei der Technik, die nach den Schilling’schen 
Angaben ausgeführt wurde, und in der Auszählung, zumal wenn 
diese von weniger Geübten vorgenommen wird, leichter Fehler 
einschleichen, als wenn die Untersuchungen in wenigen Händen 
vereinigt sind. Demgegenüber ist es aber auch um so wertvoller, 
wenn wir bei dem gleichen Krankheitsbild trotz zahlreicher Unter- 
sucher übereinstimmende Resultate erhalten oder wenn dies nicht 
der Fall ist, eine Komplikation des normalen Krankheitsverlaufes 
als Ursache der Abweichung verzeichnet finden. Wir sind so vor- 
gegangen, daß alle Hämogramme gesammelt und dann mit den 
entsprechenden Krankengeschichten zusammen bearbeitet wurden. 
Dabei ergab sich eine weitgehende Übereinstimmung der 
Untersuchungsergebnisse und damit der Beweis, daß die Methode 
apch im klinischen Betrieb sehr wohl brauchbar ist. Grobe Irr- 
tümer in der Auszählung ließen sich meist sofort erkennen und 
veranlaßten zur Nachuntersuchung. Unsere Untersuchungen er- 
streckten sich bis 31. Oktober 1924 auf etwa 1500 Blutbilder. 
Sehr wertvolle Dienste leistete uns das Blutbild bei der Be- 
stätigung einer Diagnose und der Entscheidung der 
Differentialdiagnose; in manchen Fällen, von denen wir 
später einige Beispiele anführen, war es von ausschlaggebender 
Bedeutung. Wertvolle Anhaltspunkte gibt das Hämogramm bei 
der Prognosenstellung. Wir fanden die Schilling’schen 
Angaben vollständig bestätigt: Zunehmende Verschiebung bedeutet 
stets eine Verschlimmerung des Prozesses, sehr hochgradige Ver- 
schiebungen sind besonders bedenklich, wenn sie mit sinkenden 
Gesamtzahlen einhergehen. Reichliches Auftreten von Myelocyten 
ist bei allen Krankheiten ein bedenkliches Symptom. Abnehmende 
Verschiebung ist stets günstig zu bewerten und bedeutet mit 
sinkender Zahl, bei Rückkehr der Eosinophilen, Zunahme der 


Lymphocyten und Monocyten den Eintritt der Krise oder Heilung. 
1* 
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Nicht vorausdeutbar sind funktionelle Störungen. Andauernde 
Verschiebung in der Rekonvalescenz läßt Rückfälle erwarten oder 
zeigt einen noch latent bestehenden Krankheitsherd an, wieder 
einsetzende Verschiebung nach eingetretener Rekonvalescenz be- 
deutet Rückfall oder Komplikation. Dagegen ist das Fehlen einer 
Verschiebung kein Beweis für absolute Heilung, da manche Er- 
krankungen im Blutbild keine Veränderungen machen (abgekapselte 
Abscesse, manche gutartigen Tuberkulosen u. a. m.) Unsere Er- 
gebnisse bei den einzelnen Erkrankungen sind kurz folgende: 
Bei allen akuten Infektionskrankheiten. zeigt das 
Blutbild ein charakteristisches Verhalten. Wir können mit 
Schilling drei verschiedene Stadien unterscheiden. Im 1. über- 
wiegen die Neutrophilen und zeigen eine erhebliche Linksver- 
schiebung, sog. neutrophile Kampfphase. Bei günstigem 
Krankheitsverlauf kommt es bei der Krisis zu einer Vermehrung 
der Monocyten, monocytäre Übergangsphase, bei der 
Heilung tritt die postinfektiöse Lymphocytose alslymphocytäre 
Heilphase in Erscheinung. Diesen Vorgang kann man auf 
kurze Zeit zusammengedrängt im Malariaanfall beobachten. 
K., 38 J., m., Malaria tertiana. ’) 
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7000 — 15 — 1 125 56 26 3 im Beginn d. Anfalls 
Schüttelfrost. 

6200 — 1 — 2 14 66 17 — 3 Stunden nach An- 
fallabeginn. 

5800 — 1 — — 7 53 29 10 126Std. n. Anfallsbeg. 

6000 — 1 — — 4 42 44 9 298td.n. a 

7400 — 2 — — 6 36 51 5 35Std.n. 5 
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Im Anfall kommt es zu einer Neutrophilie mit deutlicher 
regenerativer Kernverschiebung. Mit dem Abklingen des Fiebers 
leitet eine plötzlich einsetzende Monocytose von 10°% zu der 
Iymphoiden Heilphase über. Bei jeder Infektionskrankheit wieder- 
holt sich dieser Turnus und doch bieten diese Blutbilder so viel 
charakteristisches, daß wir aus ihnen die Diagnose Malaria mit 
fast absoluter Sicherheit stellen können. Hierzu ist freilich 
nötig, daß wir, wie es hier geschehen ist, mehrmals an einem Tag 
untersuchen. Nur so gelingt es, ein klares Bild über die rasch im 
Körper ablaufenden Reaktionsvorgänge zu erhalten. Als charak- 
teristisch für Malaria finden wir Verschiedenes. Zunächst die 
Gesamtzahl. Sie ist im Intervall normal, geht im Fieberanstieg, 
in dem die meisten Infektionskrankheiten eine deutliche Leuko- 
cytose zeigen, eher etwas herab. Als zweites Charakteristikum 
haben wir das Vorhandensein von Eosinophilen während des 
akuten Fieberstadiums im Gegensatz zu den meisten anderen In- 
fektionskrankheiten. Dieses konstante Vorkommen von Eosino- 
philen auch bei hohem Fieber ist der Ausdruck der parasitären 
Infektion. Die Stabverschiebung erreichte im obigen Fall, der 
auch klinisch kein sehr schweres Krankheitsbild bot, keine sehr 
hohen Grade. Dagegen war sie bei einem Fall von Malaria tropica, 
den wir hier beobachten konnten und der einen sehr schweren 
Eindruck machte, viel ausgesprochener und betrug im Anfall 8°/, 
Jugendliche und 22°/, Stabkernige. Ein ausgedehnteres Material 
von Malaria stand uns hier nicht zur Verfügung. 


Von anderen durch im Blut kreisende Parasiten hervor- 
gerufenen Krankheiten beobachteten wir einige Fälle von Re- 
kurrensfieber. Da die Impfung mit Rekurrensspirochäten bei 
Paralytikern zu therapeutischen Zwecken vorgenommen wurde, 
hatten wir die Möglichkeit, gleichsam experimentell die durch die 
Infektion hervorgerufenen Veränderungen beobachten zu können, 
Auch hier fanden wir die bei jeder Infektion auftretenden 
3 Phasen. Die Gesamtleukocytenzahlen bleiben beim Rückfall- 
fieber unverändert oder sinken sogar etwas ab. 


Eine weitere uns häufiger beschäftigende Infektionskrankheit 
mit niederen Leukocytenwerten ist der Typhus. Die beiden 
folgenden Fälle, von denen der erste gut verlief, der zweite ad 
exitum kam, zeigen neben dem charakteristischen Typhusbild den 
Wert des Hämogramms in prognostischer Hinsicht. 
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H., 21 J., m., Typhus abdominalis. 
8. Kr.-Tg. 2300 — — 2 5 45 43 5 Temp. 40 


12. Kr.-Tg. 3400 — — — — 10.55 35 » 39,5 
33. Kr.-Tg. 6200 — 2 — — 18 46 33 1 n»n 37,8 
B., 16 J., w., Typhus abdominalis. 

8. Kr.-Tg. 3000 — — — 1,5 14,5 52,5 29 2,5 Temp. 40 
12. Kr.-Tg. 3800 — — — 2 13 50 33 2 n 40 
22. Kr.-Tg. 4400 — — — 3 16 39 345 „ 4l 


Beide Fälle bieten am 8. Krankheitstag, an dem sie zur Auf- 
nahme kamen, ungefähr dasselbe Bild. Wir finden bei hohem 
Fieber und schwerem Allgemeinzustand eine starke Verminderung 
der Gesamtleukocytenwerte, im Differentialbild völliges Fehlen 
der Eosinophilen, Linksverschiebung bis in die Gruppe der 
Jugendlichen mit gleichzeitiger Lymphocytose. Am 12. Krankheits- 
tag ist bei beiden Kranken das klinische Bild noch ungefähr das 
gleiche, die Temperatur bei beiden unverändert um 40°. Dagegen 
ist bei dem ersten Fall eine Besserung insofern eingetreten, als 
eine Ausschwemmung von Jugendlichen nicht mehr vorhanden ist, 
im zweiten Fall dagegen die zunehmende Linksverschiebung und 
die Aneosinophilie eine ungünstige Prognose gibt. Dies bestätigte 
auch der weitere Verlauf. Die nach einiger Zeit wiederholte Blut- 
untersuchung zeigt bei dem ersten Fall bei remittierender Fieber- 
kurve ein Auftreten von Eosinophilen, in der zweiten Tabelle 
zeigt die zunehmende Verschiebung, die durch den bald einge- 
tretenen Exitus bestätigte schlechte Prognose an. 


Die beim Typhus gefundenen relativen Lymphocytenwerte 
sind in allen Fällen über die Norm erhöht, manchmal jedoch nur 
in geringem Maße. Meist schwankt die Lymphocytose zu Be- 
ginn der Erkrankung zwischen 30 und 40°), und nimmt in der 
Rekonvalescenz erheblich zu. Wir haben bis zu 78°/, Lympho- 
cyten in der Heilphase gefunden. Eine Verminderung der Lympho- 
cyten bei einem klinisch sicheren Typhus kann durch Kompli- 
kationen bedingt sein. So zeigt folgender Fall mit herabgesetzten 


Sch., 34 J.. m., Typhus abdominalis, Bronchopneumonie. 
3. Kr.-Tg. 6800 — — — — 13 71 16 — 


Lymphocytenwerten ausgedehnte bronchopneumonische Infiltrationen 
im linken Unterlappen. Es ist also die vorhandene Neutrophilie 
durch den Lungenprozeß verursacht, die normale Gesamtzahl da- 
gegen ergibt sich aus dem Zusammentreffen des Typhus mit einer 
Erkrankung, die mit einer Vermehrung der Leukocyten einhergeht. 
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Welche Rolle das Hämogramm in der Differentialdiagnose 
gegen Sepsis, Miliartuberkulose spielt, wird sich nach der Be- 
sprechung dieser Krankheiten ergeben. Hier will ich nur einen 
Fall anführen, der eine seltenere Differentialdiagnose betrifft. 


Eine 44jähr. Frau kam in hochfieberhaftem Zustand leicht 
benommen zur Aufnahme Die nur unvollständig zu erhebende 
Anamnese ergab, daß seit etwa 10 Tagen hohes Fieber bestand. 
Es war ausgesprochenes Krankheitsgefühl vorhanden, die Patientin 
klagte über geringe Schmerzen im Unterleib und leichten Husten. 
Objektiv war zunächst bei der ersten Untersuchung außer einer 
geringen Bronchitis nichts nachzuweisen. Es wurde an Typhus 
gedacht und die vorgenommene Leukocytenzählung schien die 
Diagnose zu stützen. Das Differentialbild ergab eine leichte 

M., 38 J., w., Adnexerkrankung Go. 


ca. 10. Kr.-Tg. 7600 — 5 — 05 8 40 4 25 
20. Kr.-Tg. 8100 — 4,5 — — 25 39 47,5 6,5 


Stabverschiebung und erhebliche Lymphocytose, daneben aber 
eine Eosinophilie. Dies berechtigte dazu, eine typhöse Erkrankung 
mit absoluter Sicherheit auszuschließen, obwohl die Patientin 
1:400 agglutinierte.e Die Eosinophilie deutete im Zusammenhang 
mit dem klinischen Befund vielmehr auf eine gynäkologische Er- 
krankung, wahrscheinlich gonorrhoischer Natur hin, ein Verdacht, 
der durch den weiteren Krankheitsverlauf bestätigt wurde. So 
kann das Hämogramm schon bei der ersten Untersuchung die 
Diagnose nach einer Richtung hinlenken, die sonst erst nach 
längerer Beobachtung eingeschlagen würde. 


Die paratyphösen Erkrankungen lassen sich mit Sicher- - 
heit nicht vom Abdominaltyphus trennen. In der Hälfte der Fälle 
zeigen sie dasselbe Hämogramm, in der anderen Hälfte dagegen 
eine Vermehrung der Gesamtzahlen auf 10—12000 und eine sehr 
starke Stabverschiebung, die sich von den septischen Infektionen 
durch das Fehlen der Neutrophilie unterscheidet. 


Die septischen Infektionen zeigen von allen Infektions- 
krankheiten die stärksten Verschiebungen im Differentialbild. 
Während die Gesamtzahlen starken Schwankungen unterworfen 
sind, die prognostisch nur dann zu verwerten sind, wenn ein plötz- 
licher Leukocytensturz eine infauste Prognose anzeigt, finden wir 
in allen Fällen, in denen Streptokokken im Blut bakteriologisch 
nachgewiesen sind, eine starke Verschiebung bis in die Myelocyten. 
Zwei Fälle von Staphylokokkensepsis, die neben einer Verschiebung 
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bis zu den Myelocyten in jedem Hämogramm 1—2°/, Eosinophile 
aufwiesen, gelangten zur Heilung, ein Beweis, welche Rolle in der 
Beurteilung eines Falles wir dem dauernden Vorhandensein von 
Eosinophilen zuschreiben dürfen. Dagegen kann auch umgekehrt 
das Hämogramm in Fällen, die klinisch keinen septischen Zustand 
bieten, die drohende Gefahr anzeigen. Folgender Fall kam wegen 
Nierenabscessen zur Aufnahme. Er bot zur Zeit. der ersten Blut- 
untersuchung einen guten Allgemeinzustand, für eine Sepsis war 
klinisch Kein Anhaltspunkt. Das Hämogramm jedoch mit der aus- 
P., 54 J., m., Sepsis. 
22. VII. 16000 — 15 1 25 225 575 11 4 
26. VII. 23000 — — 1,5 6,5 30 49 9,5 3,5 


gesprochenen Linksverschiebung zeigte die bereits eingetretene 
Allgemeininfektion an, die durch den weiteren Verlauf, Zunahme 
der Verschiebung und Verschwinden der vorher auffallenderweise 
vorhanden gewesenen Eosinophilen, bestätigt wurde. Einen Zu- 
sammenhang zwischen dem Grad der Linksverschiebung und der 
Art der Erreger ist insofern vorhanden, als die Streptokokken- 
sepsis immer zu einer sehr hohen Kernverschiebung mit Aus- 
schwemmung von Myelocyten führt, bei der Staphylokokken- 
sepsis Fälle vorkommen, die nur eine starke Zunahme der Stab- 
kernigen aufweisen. Das Blutbild wurde an Fällen von Sepsis 
von uns auch als Indikator der Wirksamkeit therapeutischer Maß- 
nahmen verwendet. So zeigte sich z. B. die klinische Wirkungs- 
losigkeit einer Trypaflavininjektion auch im völligen Fehlen einer 
Änderung im Blutbild. 
R., 19 J., w., Sepsis. 
13. II. 10400 — — — 6 27 50 10 7 vor Trypaflaavin 
3 3l 49 11 6 nach R 


' Bei der akuten, meist als Grippe bezeichneten Infektions- 
krankheit finden wir im Gegensatz zu den differentialdiagnostisch 
in Betracht kommenden Erkrankungen wie Bronchitis, Broncho- 
pneumonie keine Vermehrung der Gesamtleukocytenzahlen, doch 
besteht bei normaler Neutrophilenzahl eine leichte Stabverschiebung, 
fast immer ohne Beteiligung der Jugendlichen. 

Von der Parotitis epidemica können wir die Angaben 
die im akuten Stadium eine erhebliche Lymphocytose bei erhöhter 
Gesamtzahl als charakteristisch bezeichnen, nicht bestätigen. Die 
Lymphocytose tritt nach unseren Untersuchungen erst nach Ab- 
lauf des akuten Stadiums, wenn die Gesamtzahl wieder zur Norm 


Die Verwertbarkeit der Schilling’schen Hämogrammmethode im klin. Betrieb. 9 


gesunken ist, auf und unterscheidet sich so in keiner Weise von 
der bei den andern Infektionskrankheiten üblichen postinfektiösen 
Lymphocytose. Ebenso bieten verschiedene andere akute Infektions- 
krankheiten in ihrem Blutbild nichts Besonderes. So haben wir 
bei der Ruhr, der Diphtherie, Meningitis cerebrospi- 
nalis, Erysipel immer denselben Verlauf mit Aneosinophilie, 
Neutrophilie mit Linksverschiebung im akuten Stadium, im Ab- 
klingen Wiederkehr der Eosinophilen und Monocytose, in der Re- 
konvalescenz postinfektiösse Lymphocytose. Von der eitrigen 
Meningitis ist vielleicht erwähnenswert, daß sie sich durch eine 
außerordentlich hohe Leukocytose und Neutrophilie auszeichnet. 
Auffalland ist, daß in allen Fällen dabei die Stabverschiebung 
gering bleibt im Gegensatz zu den septischen Erkrankungen. 
A., 12 J., m., Meningitis epidemica. 
2. Kr.-Tg. 40800 — — — 18 8 5 2 

Sobald in diesem schematischen Verlauf der Leukocytenkurve 
Störungen auftreten, deuten sie auf ein neues Moment in der 
Krankheit hin, entweder auf Recidiv oder Komplikation. Hierfür 
ein Beispiel. | 

Ch., w., Erysipel der Mamma. 


23. IV. 1500 — — 05 6 32 485 105 2,5 
26. IV. 11000 — 05 05 35 13 63 145 5 
29. IV. — 2 - 2 6 64 4 2 
30. IV. — 2 — 4 14 53 22 5 
2. V. — 15 1 3 195 49,5 23 25 
5. V. 14800 1 05 05 25 11 67 12 55 
7. V. 12400 — — 2 7 20 45 185 6 
9. V. 15400 0,5 1,5 — 15 16 735 5 2 
11. V. 9300 0,5 1,5 — 15 25 45 31 8 
14. V. 800 1 25 — 2 175 45,5 25,5 6 
19. V 05 15 — 2 13 56 2 5 
20. V. 12800 1 0,5 1 35 24,5 485 l4 7 


Frau Ch. wurde am 23. IV. wegen Erysipel der Mamma auf- 
genommen. Sie hatte hohes Fieber und bot einen schwerkranken 
Zustand, der sich auch entsprechend im Blutbild äußerte. Am 
26. IV. ist das Erysipel etwas weiter vorgeschritten, die Temperatur 
wieder 41°. Die Blutuntersuchuug ergibt jedoch eine leichte Besse- 
rung, die durch das Auftreten von Eosinophilen, einem geringen 
Rückgang der Stabverschiebung und der Zunahme der Lympho- 
eyten angezeigt wird. Diese Besserung trat klinisch am nächsten 
Morgen ein, wo Patientin nach kritischem 'Temperaturabfall fieber- 
frei war. Am 29. IV. zeigt das Blutbild eine weitere Besserung, 
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die mit dem relativ günstigen Allgemeinzustand in Einklang stand. 
Am 30. IV. schnellte die Temperatur unter einem Schüttelfrost auf 
41°; das klinische Bild machte eine Sepsis wahrscheinlich. Die 
Blutuntersuchung ließ jedoch die Prognose günstiger stellen als sie 
auf Grund des Krankheitsbildes gestellt werden konnte. Dem- 
entsprechend sank auch die Temperatur in den nächsten Tagen 
ab. Obwohl bis zum 2. V. der klinische Eindruck ein besserer war, 
wies am 2. V. das Verhalten des Hämogramms auf eine neuerliche 
Verschlechterung hin. Etwa 24 Stunden später setzte erneut hohes 
Fieber ein und gleichzeitig trat eine starke Rötung und Druck- 
empfindlichkeit an der rechten Wade auf, es kam zu einer septischen 
Thrombose im rechten Bein. Die entzündlichen Erscheinungen gingen 
rasch zurück und die Temperatur ging unter 38° herunter, die be- 
stehen bleibende beträchtliche Stabverschiebung mahnte jedoch zur 
Vorsicht. Am 18. V. trat wieder eine stärkere Schwellung auf, am 
20. V. bildete sich ein deutlicher Absceß, der auch mit einer Ver- 
schlechterung des Blutbildes einherging. 

Von weiteren akuten Infektionskrankheiten verfügen wir noch 
über Untersuchungen bei den akuten Exanthemen. 

Die Varizellen führen zu keiner Änderung der Gesamt- 
leukocytenzahl, es besteht bei normalen, manchmal sogar etwas er- 
höhten Eosinophilenzahlen eine leichte Linksverschiebung. 

Beim Scharlach haben wir als typische Veränderungen im 
Blutbild die Eosinophilie. Diese ist in unkomplizierten Fällen 
mit Ausbruch des Exanthems immer vorhanden. Sie beträgt ge- 
wöhnlich 5—10°/,, nur selten mehr. In Fällen, in denen die Eosino- 
philie nicht vorhanden ist, liegt eine Komplikation der Erkrankung 
vor. So haben wir in folgendem Fall eine völlige Aneosinophilie 

N., 19 J., w., Skarlatina. 


3. Kr.-Tg. 16900 — — — 6 44 39 4 7 
9. Kr.-Tg. 82003 3 — — 6 44 41 57 


bei klinisch typischem Scharlach. Es bestand gleichzeitig ein großer 
Tonsillarabsceß; nach seiner Entleerung kamen die Eosinophilen 
wieder. In den unkomplizierten Fällen erreicht die Stabverschiebung 
keine sehr hohen Grade, häufig kommt es nicht einmal zum Auf- 
treten von Jugendlichen. Die sehr starke Verschiebung im Fall 10 
bei einem Wundscharlach nach Verbrennung ist durch die Intoxi- 
kation des Körpers durch die Verbrennungsprodukte erklärt. Anderer- 
Sp., m., Wundscharlach, Verbrennung. 


2. Kr.-Tg. 15800 1 2 3 8 35 40 83 
10. Kr.-Fg. 6500 1 1 — 1 9 46 40 2 
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seits gehört eine mäßige Stabverschiebung zu dem typischen Hämo- 
gramm des Scharlach. Dies kann differentialdiagnostisch von aus- 
schlaggebender Bedeutung sein. Bei einem akut mit Fieber er- 
krankten Mädchen trat ein scharlachähnliches Exanthem auf. Das 


B., 19 J., w., Ascaridiasis, toxisches Exanthem. 
3. Kr.-Tg. 11200 — 10 — — — 67 20 3 


sofort angefertigte Blutbild zeigt neben einer Vermehrung der 
Leukocyten eine erhebliche Eosinophilie; nach der alten Zähl- 
methode spricht also das Blutbild für Scharlach, nach dem Schilling- 
schen Differentialbild jedoch mit absoluter Sicherheit dagegen, es 
fehlt die für Scharlach unbedingt erforderliche Stabverschiebung. 
Der weitere Verlauf mit dem Ausbleiben der Schuppung recht- 
fertigte die Ablehnung der Scharlachdiagnose. Es handelte sich 
um ein toxisches Exanthem bei Ascaridiasis. Den geringsten Grad 
von Stabverschiebung fanden wir bei kleinen Kindern unter fünf 
Jahren, oft nur 7—8 Stabkernige ohne Jugendformen in den ersten 
drei Krankheitstagen. Es widerspricht dieser Befund, den wir auch 
bei anderen Erkrankungen erhoben haben, den häufig in der 
Literatur gemachten Angaben, daß das Kind in der Reaktion auf 
eine Infektion mit der Ausschwemmung unreifer oder jugendlicher 
Leukocytenformen viel labiler sei als der Erwachsene. 

Von Masern standen mir leider nur 4 Fälle zur Verfügung. 
Kein einziger zeigte die in der Literatur als charakteristisch be- 
schriebene Hypoleukocytose. Vielmehr waren bei Ausbruch des 
Exanthems die Gesamtzahlen leicht erhöht, in einem Fall sogar 
sehr stark (19000). Die Neutropenie war immer vorhanden. Die 
Stabverschiebung ist beträchtlicher als beim Scharlach. 

Von den Erkrankungen der Atmungsorgane betrachten wir 
zuerst die einfache akute Bronchitis. Diese zeigt im akuten 
Stadium eine nur leichte Erhöhung der Gesamtleukocytenzahl, nur 
in einem unter 30 Fällen fanden wir eine Erhöhung auf 16000 
bei einem 4'/,jähr. Kind. Die Eosinophilen sind, wenn auch ver- 
mindert, doch fast immer vorhanden, es besteht eine leichte Neu- 
trophilie, die nie hohe Grade erreicht. Die Linksverschiebung ist 
immer vorhanden, doch nie in hohem Grade. Meist findet sich ein 
Ansteigen der Stabkernigen auf 10—12°/,, ein irgendwie nennens- 
wertes Auftreten von Jugendlichen kommt bei der einfachen Bron- 
chitis nicht vor. Die postinfektiöse Lymphocytose setzt nie vor 
dem 10. Krankheitstage ein. Bei einem Fall, der am 4. Krank- 
heitstag eine Lymphocytose von 35°/, aufwies, ergab die Anam- 
nese, daß der Patient etwa 8—10 Tage vorher eine Angina über- 
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standen hatte. Das Hämogramm, das ja immer der Ausdruck der 
Summe aller im Körper ablaufenden Reaktionsvorgänge ist, enthält 
hier in seinem Bild zwei ganz verschiedene Prozesse, einmal zeigt 
die geringe Stabverschiebung die neue Infektion an und zweitens 
ist die Lymphocytose der AUsgruck der ersten, in Heilung be- 
griffenen Infektion. 

Ähnliche Verhältnisse bietet die chronische Bronchitis 
und das Emphysem. In über zwei Drittel aller Fälle haben 
wir als Ausdruck der chronischen Infektion eine Erhöhung der 
Lymphocytenwerte auf durchschnittlich 30—35 °/,, selten darüber; 
nur vereinzelte Fälle zeigen normale Werte. Die eosinophilen Zellen 
fehlen bei der chronischen Bronchitis nie, ebenso ist eine Links- 
verschiebung nicht vorhanden. Erst wenn eine neue Infektion zu 
dem alten Prozeß hinzukommt, wenn Fieber auftritt, kommt es zu 
einer Vermehrung der Stabkernigen, selten der Jugendformen. Es 
unterscheidet sich aber dann das Hämogramm einer akuten Bron- 
chitis und einer akuten Exazerbation einer chronischen Bronchitis 
dadurch, daß in letzterem die Lymphocyten normal oder leicht er- 
höht sind. Ebenso ist es bei den Fällen mit Bronchiektasenbildung. 
Diese machen als anatomische Veränderungen nach einem abge- 
laufenen Krankheitsprozeß keine Veränderungen. Erst wenn die 
Bronchiektasen sekundär infiziert werden, äußert sich diese 
Infektion durch eine Linksverschiebung. Dabei ist die Kernver- 
schiebung mit gleichzeitiger Eosinopenie häufig das einzige Zeichen 
der bestehenden Infektion. In diesen Fällen zeigt sich besonders 
deutlich der Wert der Schilling’schen Auszählmethode. Nach der 
alten Zählung zeigt das Blutbild normale Verhältnisse. Die Aus- 


W., 5 J., m., Emphysem, Bronchitis, Bronchiektasen infiziert. 
5300 — — — 1 13 49 28 9 Ä 


zählung nach der Hämogrammethode zeigt durch die Feststellung 
der Kernverschiebung an, daß ein entzündlicher Prozeß vorliegt. 


Der Keuchhusten macht typische Veränderungen am 
Blutbild, die ihn von vornherein von einem anderen Katarrh 
unterscheiden lassen und die wichtig für die Differentialgiagnose 
sein können. Die Vermehrung der Gesamtzahl ist in den meisten 
Fällen sehr ausgesprochen. So zeigt ein Kind von 3.Jahren die 
höchsten Leukocytenwerte, die wir mit Ausnahme der Leukämien 
überhaupt zu verzeichnen hatten, mit 83000. Die Eosinophilen 
sind meist in ihren normalen Prozentwerten erhalten. Es besteht 
eine starke Neutropenie mit einer recht erheblichen Linksver- 
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schiebung. Um diese richtig zu beurteilen, dürfen wir nicht die 
absoluten Prozentzahlen der Jugendlichen und Stabkernigen be- 
trachten, sondern das Verhältnis der Stabkernigen zu den Segment- 
kernigen, das durch den 

__ Jugendliche und Stabkernige _ 4 
Kernverschiebungsindex = — ~ 5egmentkernige 5 
normal veranschaulicht wird. Die praktische Brauchbarkeit dieses 
Index ist gerade bei Neutropenien eine besonders deutliche. Wenn 
wir z. B. in folgendem bei nur 1 Jugendlichen und 5 Stabkernigen 

W., 3 J., m., Pertussis. i 
83000 03 1,3 — 15 10 184 4 


6 Sc, 
einen Kernverschiebungsindex von 0 haben, so zeigt dieser eine 


sehr erhebliche Linksverschiebung an, obwohl die absoluten Zahlen 
normal sind. Als weiteres wichtiges Charakteristikum finden wir 
bei der Pertussis eine sehr ausgesprochene Lymphocytose und 
zwar in gleicher Weise bei Erwachsenen wie bei Kindern. 
Die Werte schwanken meist zwischen 60—70°;, Lymphocyten, 
in einem Fall betrugen sie 81 °/%. 


Beim Asthma bronchiale haben wir meist normale Gesamt- 
werte. Das hervortretendste Merkmal im Differentialbild ist die 
Eosinophilie, Werte von 10—15°/, sind dabei als Durchschnitts- 
zahlen anzusehen. Weiter findet sich in allen Fällen eine 
Lymphocytose. Eine Stabverschiebung ist bei den reinen Asthma- 
fällen nicht vorhanden. Auf. das Zusammentreffen von Eosino- 
philen und Lymphocytose ohne Stabverschiebung als konstitutionell 
bedingtes Blutbild werden wir später noch zurückkommen. Be- 
merkenswert ist, daß wir die höchste Anzahl von Eosinophilen 
(18°/,) in einem Falle fanden, bei dem die Blutentnahme während 
des Anfalls gemacht wurde. Es steht dies in Widerspruch zu den 
Literaturangaben, nach denen die Eosinophilen gerade im Anfall 
aus dem Blut verschwinden sollen, um später wiederzukehren. 
Solche Fälle haben wir nicht beobachtet. 


Von den akuten Erkrankungen der Lunge steht diekroupöse 
Pneumonie im Vordergrund des Interesses. Wie schon Arneth 
gezeigt hat, bildet die Pneumonie in ihrem Verlauf ein ganz 
charakteristisches Bild. Im Beginn stark vermehrte Gesamtzahl 
mit Aneosinophilie und Neutrophilie mit erheblicher, der Reaktions- 
fähigkeit des Organismus parallel gehender Linksverschiebung 
und Lymphopenie. Daran schließen sich die schon bei den 
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anderen Infektionskrankheiten beschriebenen Stadien an. Dieser 
Verlauf, der von zahlreichen anderen Untersuchern bestätigt 
wurde, ist so regelmäßig, daß schon die geringste Abweichung 
den Verdacht auf eine Komplikation lenken muß. Dagegen be- 
weist ein normaler Verlauf der Blutkurve nicht ohne weiteres 
einen günstigen Krankheitsverlauf. Komplikationen durch solche 
Schädigungen, die keine Einwirkung auf das Blutbild ausüben, 
wie z. B. Kreislaufstörungen, können zu einem ungünstigen Aus- 
gang führen, obwohl das Hämogramm eine günstige Prognose 
zeigt. So bietet das Blutbild, vor allem wenn Reihenuntersuchungen 
gemacht werden, oft Interessantes. Einige Beispiele mögen dies 
erläutern: Bei einem jungen Mädchen, das eine gewöhnliche 
Pneumonie mit typischem Verlauf durchmachte, traten am 14. 
Krankheitstag, nachdem bereits 8 Tage Fieberfreiheit bestanden 
hatte, plötzlich 2 Jugendliche und 12 Stabkernige bei leichter 
Neutrophilie auf. Der klinische Befund ergab absolutes Wohl- 
befinden, so daß eine Erklärung für die Verschlechterung des 
Blutbildes zunächst nicht möglich war. Diese ergab sich am 
nächsten Tag, als sich ein großer Furunkel entwickelte. — Beim 
Fall 14, der einen typischen schweren Fall einer Pneumonie bei 


K., 66 J., m., Pneumonie. 


3. Kr.-Tg. 2200 — — — 10 28 55 7 — Temp. 39 

5. à 17000 — — — 22 22 47 5 4 

8. > 29000 — 2 — 10 16 63 6 3 n 38 
11. 5 17500 — 3 — 6 15 49 18 9 n„ 37 
15. R 17000 — 4 — 2 11 54 19 10 Röntgen- 

aufnahme 

27. P 9100 — — — — 6 39 40 15 
33. a 8000 — 3 — — 6 3l 46 14 


einem alten Manne darstellt, stand die auffallend lang bestehen- 
bleibende Kernverschiebung in Widerspruch zu dem klinischen 
Befund. 8 Tage nach dem Fieberabfall zeigte das Hämogramm 
noch 2 Jugendliche und 11 Stabkernige. Es wurde deshalb eine 
Röntgenaufnahme gemacht, die noch zahlreiche Verdichtungsherde 
in der Lunge zeigte. Erst als auch diese verschwunden waren, 
ging die Stabverschiebung zurück und trat die postinfektiöse 
Lymphocytose auf. — Im Fall 15 finden wir eine, für eine 
Pneumonie bei einem 4ljähr. Manne außerordentlich hohe Kern- 


K., 41 J., m., Pneumonie. 
5. Kr.-Tg. 20000 — — — 15 22 38 21 4 
6, 11800 — — 1 17 30 37 13 2 
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verschiebung. Es wird schon durch das Blutbild angedeutet, daß 
es sich trotz dem noch verhältnismäßig günstigen Lebensalter um 
ein in seiner Widerstandsfähigkeit herabgesetztes Individuum 
handelt. Der Fall betraf einen schweren Alkoholiker mit Delirium 
tremens. Das zweite Hämogramm machte mit dem Absinken der 
Gesamtzahlen bei zunehmender Verschiebung die schon vorher 
ungünstige Prognose infaust; der Exitus erfolgte wenige Stunden 
nach der Blutentnahme. Ebenso kann uns das Hämogramm ver- 
anlassen, eine durch den klinischen Verlauf in Betracht gezogene 
Diagnose abzulehnen. Im Falle 16 machte die Fieberkurve und 


S., 40 J., w., Pneumonie mit verzögerter Lösung. 
3. Kr.-Tg. 20000 0,5 2 2 5 2 54 11 3 


13. „ 7001 2 — 23 10,7 5 % 3 
18. „1400 0,7 1 — 26 12,3 43,7 35,3 4,4 
25. „ 14000 — 1 — — 25 795 10 7 
40. „ 10 — 05 — 2 7567 22 1 


der lokale Befund ein Empyem wahrscheinlich. Das Blutbild ließ 
wegen des Vorhandenseins von Eosinophilen und der nicht zu- 
nehmenden Linksverschiebung diese Diagnose ablehnen. Die 
trotzdem vorgenommene Probepunktion ergab kein Exsudat und 
bestätigte so das Hämogramm. Es handelte sich um eine atypische 
Pneumonie mit verzögerter Lösung. 

Nun 2 Fälle von Kombination von Pneumonie mit Tuber- 
kulose. Fall 17 zeigt im akuten Stadium bei hoher Temperatur 


H., 23 J., w., Pneumonie bei Tbc. pulm. 


6. Kr.-Tg. 5600 06 — — — 10 584 19 12 
18. „ 000 1 05 -—ı 7 5 20 55 
%. „ 9000 0,5 3 ° — 05 9 59 18 10 
37. , 6100 — 4 — — 3565 225 5 

7000 1 35 — — 2 55 34 45 


eine auffallend hohe Lympho- und Monocytose, die konstant be- 
stehen bleiben. Es ist wahrscheinlich, daß das Blutbild vor Ein- 
setzen der eine starke Neutrophilie verursachenden Erkrankung 
eine Lymphocytose aufgewiesen hat und daß die 68 °/, Neutrophile 
für dieses Individuum bereits eine Neutrophilie darstellen. Die 
Anamnese und der weitere Verlauf ergaben, daß es sich um eine 
Pneumonie bei einem Individuum mit einer proliferativen Lungen- 
tuberkulose handelte. — Im Fall 18 zeigte das Differentialbild 
P., 25 J., m., Pneumonie u. Tbc. 


18. III. 12000 — — — — 6 77 12 5 
19. III. 9800 — — — 1 8 72 12 7 
24. III. 9400 — 1 — — 7 59 29 4 
7. IV. 5000 — 6 — 2 8 58 23 3 
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zunächst nichts Auffallendes. Mit dem Abklingen des Fieber- 
ging jedoch die Stahverschiebung nicht zurück, sie wird vielmeur 
stärker und im Sputum treten Tuberkelbazillen auf. Es ist kein 
Zweifel, daß im Fall 17 es sich um ein Individuum handelt, das 
bei Vorhandensein einer manifesten Tuberkulose von einer Pneu- 
monie befallen wurde, während im Fall 18 eine Neuintektion 
stattgefunden hat bzw. eine alte latente Tuberkulose durch eine 
Pneumonie zum Wiederaufflackern gebracht wurde. 


Unsere Beobachtungen über das postpneumonische Em- 
pyem erstrecken sich nur auf wenige Fälle. Charakteristisch im 
Blutbefand ist zunächst die Gesamtleukocytenzahl;, die vermehrt 
bleibt, dann die Aneosinophilie neben Neutrophilie mit Stabver- 
schiebung ungefähr in derselben Höhe wie bei der Pneumonie. 
Nach der Operation geht die Verschiebung nur sehr langsam zurück. 


Die bronchopneumonischen Prozesse zeigen ein infek- 
tiöses Blutbild, bei dem die Stärke der Linksverschiebung 
verschieden ist und von der Ausdehnung des Prozesses abhängt. 
Zur Differentialdiagnose gegen kroupöse Pneumonie läßt sich das 
Hämogramm nicht verwenden. Ebenso kommt dem Differentialbild 
beim Lungenabsceß und bei der Lungengangrän in der Differential- 
diagnose gegen andere infektiöse Erkrankungen der Lunge keine 
große Bedeutung zu. Hier liegt der Wert des Hämogramms viel- 
mehr in der Möglichkeit einer genauen prognostischen Beurteilung 
des Falles. Im allgemeinen zeigt das Differentialbild beim Absceß 
und der Gangrän nur eine leichte Kernverschiebung bei Aneosino- 
philie. Ein Beispiel hierfür bietet das 1. Hämogramm des 
folgenden Falles. Drei Monate später, nach einer profusen 


K., 32 J., m., Lungenabsceß. 


30. I. 2400 — — — 07 73 64 23,7 43 
25. IV. 0513 — — l- 7i 175 7 
1. V. 31200 05 — — 5 8 7 759 
5. V. 63000 — — — — 5 8 3 10 
7. V. 52000 — 2 05 5 245 565 75 4 
2. VII. 28000 — 1,5 1,5 50 4 6l 12,5 45 


Lungenblutung zeigt der Kranke eine leichte Neutrophilie ohne 
Kernverschiebung mit normalen Eosinophilenzablen, das typische 
Blutbild nach stärkeren Blutverlusten. Wegen der wiederholten 
Blutungen wurde ein Pneumothorax angelegt. Am 30. IV. trat 
plötzlich ein Erguß in der Pleurahöhle auf. Am 1. V. stieg die 
Temperatur auf 40°. Die sofort vorgenommene Blutuntersuchung 
ergab eine starke absolute und relative Leukocytose mit erheblicher 
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= „ynverschiebung, machte also ein Empyem wahrscheinlich. Die 
Punktion ergab ein steriles Exsudat. erst die Wiederholung 
2 Tage später, stinkenden Eiter. Auf die Punktion trat im Blut- 
befund eine leichte Besserung ein, die jedoch nur 2 Tage anhielt. 
Immerhin ließ das Vorhandensein von Eosinophilen trotz der zu- 
nehmenden Linksverschiebung die Prognose nicht ungünstig stellen. 
Bei der vorgenommenen Rippenresektion entleerte sich massenhaft 
Eiter. Nachdem zunächst Besserung eingetreten war, wurde ein 
Gangränherd in der Lunge manifest. Nach der Eröffnung 
desselben kam es in der Rekonvalescenz zu neuerlichen Temperatur- 
steigerungen. Während eines solchen Temperaturanstiegs wurde 
das letzte Hämogramm angefertigt, das ergab, daß sich noch 
immer eitrige Prozesse in den Lungen abspielten. Dies wurde 
durch den weiteren Krankheitsverlauf bestätigt. Interessant bei 
diesem Falle ist, daß es sich um drei verschiedene Infektionen 
handelte, die jedesmal Veränderungen im Blutbild machten. Der 
zuerst bestehende Lungenabsceß verlief mit einer mäßigen Neutro- 
philie mit leichter Kernverschiebung, das hinzugetretene Empyem 
dagegen bewirkte eine ganz erhebliche absolute und relative 
Leukocytose mit sehr starker Kernverschiebung, die wir auch bei 
der Ausbildung des Gangränherdes finden. 

Bevor ich auf die Ergebnisse bei der Lungentuberkulose über- 
gehe, möchte ich kurz über unsere Erfahrungen bei der Pleuritis 
exsudativa berichten. Allerdings handelte es sich in den 
meisten Fällen um eine Pleuritis tuberkulöser Ätiologie. Gerade 
hier ist es wichtig, ob uns der Blutbefund einen Anhaltspunkt 
für die Entscheidung der Frage: tuberkulöse Pleuritis oder 
Pleuritis anderer Ätiologie geben kann. Hier läßt sich folgendes 
sagen: Alle exsudativen Pleuritiden, bei denen eine tuberkulöse 
Ätiologie sicher oder durch den Verlauf wahrscheinlich ist, zeigen 
im akuten Stadium nie höhere Werte als 10—12000 Leukocyten, 
die nach wenigen Tagen auf normale Werte zurückgehen. Die 
Neutrophilie ist nie eine erhebliche, die Stabverschiebung führt 
meist nur zu einer Vermehrung auf etwa 10—15 Stabkernige und 
vereinzelte Jugendliche. Fast immer sind Eosinophile vorhanden. 
Dagegen zeigt der einzige Fall, bei dem eine Tuberkulose nach 

S., 42 J., w., Pleuritis exsudat. 


8000 — 2 — 1 10 62 23 2 tuberkulöse Pleuritis. 
E., 48 J., m. 
20200 — — — 3 11 71 12 3 Pleuritis nicht sicherer 
Atiologie. 
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dem ganzen Krankheitsverlauf unwahrscheinlich ist, hohe Gesamt- 
werte, Aneosinophilie, Neutrophilie mit beträchtlicher Stabver- 
schiebung, also ungefähr dasselbe Hämogramm wie die croupöse 
Pneumonie. 

Die Pleuritis sicca hat ein leicht infektiöses Blutbild 
ohne Besonderheiten. 

Bei der Tuberkulose der Lunge sind ebenso wie bei der 
Tuberkulose der anderen Organe die Blutbilder ebenso mannigfaltig 
wie das klinische Bild sein kann. Wir sind deshalb, um zu einer 
eigenen Anschauung über die Verwertbarkeit des Hämogramms 
bei der Tuberkulose zu kommen, in der Weise vorgegangen, daß 
wir diejenigen Fälle, die ein im Prinzip gleichartiges Hämogramm 
boten, zusammenfaßten. Zu diesem Zwecke sind die einzelnen 
Blutbilder derartig geordnet worden, daß diejenigen, die gleiche 
Charakteristik boten, zusammengelegt wurden, also z. B. alle Fälle 
mit normalem Blutbild, dann alle mit Linksverschiebung, ferner 
diejenigen mit Lymphocytose usw. Auf diese Weise ergaben sich 
vier Gruppen, für die ich im folgenden je ein Beispiel anführen 
will. Erst jetzt wurden die Krankengeschichten der betreffenden 
Fälle, die mir ja zum größten Teil unbekannt waren, mit den 
Blutbefunden verglichen und es ergab sich, daß die Fälle, die ein 
im Prinzip gleiches Hämogramm boten, auch klinisch ähnliche 
Erkrankungsformen aufwiesen. Als 1. Beispiel führe ich folgendes 
Differentialbild an: 

B., 25 J., w., Tbc. pulmon. 

7200 1 25 — — 25 62 27 5 cirrhotische Form. 

In etwa 20°% der Lungentuberkulosen, bei denen das Bestehen 
der Erkrankung durch den Bazillennachweis gesichert ist, finden 
wir ein absolut normales Blutbild ohne Kernverschiebung und 
Lymphocytose. Diese Fälle zeigen in ihrem klinischen Verlauf 
große Übereinstimmung, sie machen nur geringe Erscheinungen, 
die Temperaturen sind entweder dauernd normal oder zeigen nur 
ab und zu eine leichte Steigerung. Anatomisch sind es, soweit 
sich dies entscheiden läßt, zur Schrumpfung neigende Formen. 
Daraus geht hervor, daB wir auf Grund eines normalen Blut- 
befundes nie eine Tuberkulose ablehnen dürfen. 

W., w., Tbe. pulmon. 
11900 0,3 23 — 27 97 547 25 5,3 poliferative Form, 
progredient. 

In dieser Gruppe sind die Fälle zusammengefaßt, bei denen 
ein normales Verhältnis der Gesamtneutrophilen zu den Lympho- 


Die Verwertbarkeit der Schilling’schen Hämogrammmethode im klin. Betrieb. 19 


cyten vorhanden ist, bei denen also die gewöhnliche Auszählung 
keinen pathologischen Befund ergibt; das Schilling’sche Differential- 
bild zeigt jedoch eine mehr oder weniger ausgesprochene Links- 
verschiebung. Gemeinsam im klinischen Verlauf ist dieser Gruppe, 
daß alle Fälle Temperaturen von über 38° aufweisen, daß sie im 
Verlauf progredient sind, aber absolut schlechte Prognose geben. 


M., 37 J., w., Tbc. pulmon. 
11000 — 1 — 4 20 63 10 2 exudative Form. 


Die dritte Gruppe umfaßt die Fälle mit Neutrophilie und 
Kernverschiebung, die meist bedeutend stärker als in der vorigen 
Gruppe ist und zu einem beträchtlichen Auftreten von Jugendlichen 
führt. Klinisch sind es lauter Fälle mit exsudativer Tuberkulose 
und mit einem ungünstigen Krankheitsverlauf. Zwei Drittel dieser 
Fälle sind bald ad exitum gekommen, die anderen haben sich 
ungebessert z. T. der Behandlung entzogen, z. T. wurden sie in 
andere Anstalten verlegt. 


H., 18 J., m., Tbc. pulmon. 


12000 — 0,5 — 15 195 45 30 3,5 exsudative Form. 
W., 24 J., m., Tbc. pulmon. 
6800 — 2 — 1 4 45 45 3 acinös-nodös, relat. günstig. 


In der letzten Gruppe sind die Fälle zusammengefaßt, die 
eine Lymphocytose aufweisen. Dabei ergeben sich als Unter- 
abteilungen solche mit und ohne Stabverschiebung. Die Fälle mit 
Linksverschiebung sind exsudative Formen mit einem ungünstigen 
Verlauf, die anderen sind acinös-nodöse Formen mit immerhin 
dubiöser Prognose. 


Aus diesen Untersuchungen ergibt sich nun zweierlei: 

1. Das Blutbild kann weder im bejahenden noch im ver- 
neinenden Sinne eine Entscheidung der Frage: Ist der Lungen- 
proze spezifischer Natur oder nicht? geben, doch spricht das 
Vorhandensein von Eosinophilen bei gleichzeitiger Stabverschiebung 
für das Bestehen einer chronischen Entzündung, in erster Linie 
für Tuberkulose. 


2. Das Hämogramm hat eine große Bedeutung bei der Be- 
urteilung eines als sicher tuberkulös erkannten Falles und bei 
der Prognosenstellung. Wenn auch eine einmalige Untersuchung 
schon von Wert sein kann, so scheint mir gerade bei der Tuber- 
kulosenbegutachtung eine regelmäßige Kontrolluntersuchung wie 
auch von anderer Seite empfohlen, in gewissen Zeitabschnitten von 
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außerordentlicher Bedeutung; denn jedes Fortschreiten des Prozesses 
drückt sich in einer Zunahme der Linksverschiebung aus, ein 
Stillstand in einer Annäherung au das normale Blutbild. Günstig 
in prognostischer Hinsicht sind die Fälle mit normalem Blutbild 
oder mit Lymphocytose ohne Kernverschiebung, ungünstig in 
steigendem Maße die Fälle mit Stabverschiebung und Lymphocytose, 
ferner mit Stabverschiebung mit normaler Lymphocytenzahl, 
schlecht ist die Prognose bei Neutrophilie mit starker Links- 
verschiebung. 


Dieselben Gesetze gelten auch für die Tuberkulosen anderer 
Organe. Vor allem ist auch hier wichtig, daß trotz einer be- 
stehenden Tuberkulose das Blutbild eine Veränderung nicht zu 
zeigen braucht. So bot z. B. eine Nierentuberkulose mit massen- 
hafter Bazillenausscheidung ein normales Blutbild, ebenso eine 
schon lange bestehende, keine Progredienz zeigende Spondylitis. 
Für die Stabverschiebung bei der Verwertung für die Prognose 
gilt das bei der Lungentuberkulose Gesagte. Nur einige Arten 
von tuberkulösen Erkrankungen bieten Besonderheiten. So ist es 
z. B. für die Polyserositis tuberculosa charakteristisch, daß selbst 
bei hohem Fieber die Gesamtleukocytenzahl tiefnormale Werte 
zeigt. Dabei ist die Kernverschiebung eine recht beträchtliche. 
Es kann dies in Abgrenzung gegen die Pleuritis von Wichtigkeit 
sein. Die exsudat. Peritonitis tub. zeigt mit Ausnahme der ganz 
schweren, kurz vor dem Exitus stehenden Fälle nur eine sehr 
geringe Stabverschiebung, die meist nur in einer Zunahme der 
Stabkernigen ohne Beteiligung der Jugendlichen besteht. Der ja 
auch klinisch fast immer günstige Verlauf spiegelt sich 
im Blutbild im Bestehen einer leichten Lymphocytose wieder. 
Dasselbe Blutbild finden wir auch bei der Mesenterialdrüsen- und 
Darmtuberkulose. 

Die tuberkulöse Meningitis bietet ein Blutbild mit Neu- 
trophilie und beträchtlicher Stabverschiebung, doch tritt dieses ein- 
deutige Blutbild erst dann auf, wenn die Diagnose auch durch die 
klinischen Erscheinungen gesichert werden kann. Im Frühstadium 
kann das Blutbild lange Zeit normal sein. Es ist deshalb wahr- 
scheinlich, daß bei der Meningitis tuberculosa erst dann eine starke 


H., 59 J., w., Meningitis tub. 


23. II. 5100 — — — 5 63 26 6 Temp. 39 
26. II. 4200 — — — 9 61 18 12 „ 895 
4. III. 4000 — 1 — 2 22 65 7 3 n 39,4 


8. III. Exitus. 
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Veränderung im Blutbild auftritt, wenn eine miliare Aussaat im 
Körper erfolgt ist. Bei der Miliartuberkulose finden sich 
meist normale oder tiefnormale Gesamtleukocytenzahlen. Das Diffe- 
rentialbild mit Aneosinophilie, Neutrophilie mit starker Kernver- 
schiebung und sinkenden Lymphocytenzahlen läßt die Prognose als- 
bald als infaust erkennen. | 


Bei den Erkrankungen der Kreislauforgane kann das 
Blutbild eine wertvolle Hilfe geben, wenn wir entscheiden wollen, 
ob eine Störung z. B. von seiten des Herzens durch entzündliche 
Vorgänge hervorgerufen ist, oder ob wir es mit degenerativen oder 
anatomischen Veränderungen des Herzmuskels nach früheren Er- 
krankungen zu tun haben. Angeborene oder alte erworbene Herz- 
fehler machen ebenso wie atherosklerotische Degenerationsvorgänge 
keine Veränderungen am Blutbild. Die Häufigkeit, mit der wir bei 
solchen Kranken mit Herzinsufficienz ein leicht verändertes Blut- 
bild antreffen, ist durch die Stauungsbronchitis infolge der Kreis- 
laufstörung bedingt. Eine stärkere Beeinflussung des Blutbildes 
ist durch die entzündlichen Vorgänge am Herzen bedingt. Doch 
steht auch diese oft, vor allem was die Höhe der Stabverschiebung 
betrifft, in keinem Verhältnis zu dem schweren klinischen Gesamt- 
heitsbild. So ist z. B. im Falle 23 mit einer Endocarditis rheum., 


H., 20 J., m., Endocarditis rheumat. 


17. III. 14500 — 2 — — 5 7514 4 
20. III. 12700 — — 1 2 6 49 37 5 
22. III. 10100 1 2 — — 3 67 23 4 
24. III. 7000 — 1 — 2 8 58 26 5 
27. II. 10300 — 5 — — 253 33 7 
10. IV. 14000 — 4 — — 6 54 23 13 Recidiv 
5. V. 14000 — 2 — — 4 56 25 13 


der klinisch einen sehr schweren Zustand bot, anfangs die Links- 
verschiebung nur sehr gering, es besteht Eosinopenie, leichte Neu- 
trophilie, die bald in Lymphocytose überging. Da auch Jugend- 
liche nur vereinzelt auftraten, ließ das Blutbild mit dem Vorhanden- 
sein an Eosinophilen und der geringen Verschiebung trotz des 
schweren Allgemeinzustandes die Prognose von vornherein günstig 
stellen. Der Verlauf bestätigte dies. 

Eine viel stärkere Veränderung haben wir bei der Endo- 
carditis lenta. Der Kranke, von dem die folgenden Hämogramme 
stammen, wurde als Polyarthritis rheum. eingewiesen. Die sofort 
vorgenommene Blutuntersuchung mit der starken absoluten und 
relativen Leukocytose und einer Linksverschiebung bis zu den 
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Sch., 25 J., m., Endocarditis lenta. 


20000 — — — 2 9 72 7 10 
13000 — — — 3 9 72 5 11 
16000 — 1 — 3 13 68 10 5 
1700 — — — 3 15 61 16 5 
13000 — 1 — 5 1l 48 26 9 nach NS Injektion 
17000 — — — 55 15 625 15 2 


Jugendlichen ließen diese jedoch sofort ablehnen und an einen 
septischen Prozeß denken. Der Krankheitsverlauf ergab eine Endo- 
carditis lenta mit Streptococcus viridans im Blut. 

Bei den Erkrankungen des uropoetischen Systems ist die Be- 
deutung des Hämogramms gering. Die akute Glomerulonephritis 
macht nur geringe Veränderungen. In einem Falle von akuter 
hämorrhagischer Nephritis allerdings kam es zu einer starken 
Leukocytose und Stabverschiebung. Die sekundären Schrumpf- 
nieren und Nierenerkrankungen, die durch feststehende anatomische 


W., 16 J., m., Akute hämorrhag. Nephritis. 
8. Kr.-Tg. 19400 — 1 — 115 48 33 2 


Veränderungen im Nierengewebe bedingt sind, zeigen ein normales 
Blutbild. Dagegen finden wir bei der chronischen Glomerulone- 
phritis häufig eine Lymphocytose, in manchen Fällen zeigt auch 
eine leichte Stabverschiebung den noch vorhandenen aktiven Prozeß 
an. In der Differentialdiagnose der Nierentuberkulose spielt das 
Hämogramm keine Rolle. Bei der Absceßbildung in der Niere oder 
im pararenalen Gewebe treten im Blutbild die für jede Entzündung 
charakteristische Veränderung auf, ohne daß damit natürlich ein 
Anhaltspunkt für den Sitz der Erkrankung gegeben wäre. Ebenso 
zeigt die Pyelitis immer eine starke absolute und relative Leuko- 
cytose mit erheblicher Kernverschiebung. Eine völlige Aneosino- 
philie bestelt nur in etwa '/, aller Fälle. 


O., 30 J., m., Paranephritischer Absceß. 


25500 — — 03 5,7 114 666 115 
B., 42 J., m., Pyonephrose. 
20000 — 0,5 1 2 145 68 95 


Die Differentialdiagnose Pyelitis-Appendicitis ist, wie 
folgende Beispiele zeigen, aus dem Blutbefund nicht zu stellen. 
L., 23 J., w., Pyelitis. 
9800 — — — 55 21 505 195 35 


H., 17 J., w., Appendicitis. 
9000 — — — 45 20,5 50,5 125 6 
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Bei der akuten Cystitis sind die Veränderungen geringer, 
sowohl in bezug auf die Gesamtleukocytenzahl, als auch was die 
Verschiebung anbetrifft. Meist kommt es nur zu einer gering- 
fügigen Vermehrung der Stabkernigen ohne Beteiligung der Jugend- 
formen. 

Von den Erkrankungen des Magendarmkanals betrachten wir 
zunächst das Ulcus ventriculi, von welchem uns von über 30 
sicheren Fällen Blutbilder zur Verfügung standen. Die Gesamt- 
leukocytenzahl ist fast immer normal, nur in den Fällen, in denen 
eine starke Blutung vorausgegangen ist, ist sie zum Teil erheblich 
erhöht. Eine Stabverschiebung findet sich beim Ulcus ventriculi 
nicht, wo eine solche vorhanden ist, ist sie der Ausdruck eines 
gleichzeitig im Körper bestehenden anderen Krankheitsprozeß. So 
ist es z.B. die im Falle 29 im 2. Hämogramm beobachtete Links- 

W., 23 J., m., Ulcus ventriculi. 
10. II. 800 — 4 — — 2 48 42 4 Ulcus 


13. DI. 8000 — 3 — 15 6 485 38 3 Ulcus, Furunku- 
lose. 


verschiebung auf eine gleichzeitig bestehende Furunkulose zurück- 
zuführen. Konstant findet sich in allen Ulcusfällen eine Lympho- 
cytose. Diese beträgt, Lymphocyten und Monocyten zusammen- 
gerechnet, in den meisten Fällen etwa 35—45 °/, aller weißen Blut- ' 
körperchen. Diese Werte sind bei den einzelnen Individuum nur 
ganz geringen Schwankungen unterworfen, wie wiederholte, sich 
über längere Zeit erstreckende Untersuchungen an derselben Person 
zeigen, die in keinem Abhängigkeitsverhältnis von der klinischen 
Heilungstendenz des Geschwürs stehen. Diese Lymphocytose findet 
sich in gleicher Weise bei Leuten, bei denen eine frische, nicht 
zu starke Blutung das Bestehen eines Geschwürs anzeigt, wie 
auch bei solchen, bei denen das Geschwür abgeheilt und die Be- 
schwerden nur durch die narbigen Veränderungen am Magen aus- 
gelöst werden. Nur wenn eine sehr starke Blutung vorausgegangen 
ist, finden wir statt der Lymphocytose eine neutrophile Hyperleuko- 
cytose. Bei dem gleichmäßigen Vorkommen der Lymphocytose in 
allen Stadien des Geschwüres und bei dem Bestehenbleiben dieser 
auch nach seiner Ausheilung ist ein unmittelbarer Zusammenhang 
zwischen Geschwürsbildung und Leukocytendifferentialbild mit 
Sicherheit abzulehnen. Es scheint vielmehr so zu sein, daß die 
Lymphocytose der Ausdruck einer konstitutionellen Abnormität ist, 
auf Grund deren es zur Ulcusbildung kommt. Ob diese Abnormität 
in der Labilität des vegetativen Nervensystems begründet liegt, 
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ist nicht mit Sicherheit zu sagen, jedenfalls aber zeigten alle Fälle 
mit einer dauernden Lymphocytose bei der pharmakologischen 
Prüfung des vegetativen Nervensystems einen erhöhten Vagotonus. 
Dieser fand sich auch bei den Fällen, bei denen klinisch Magen- 
beschwerden ohne ein sicher nachweisbares Ulcus bestanden, und 
die im Blutbild eine Lymphocytose aufwiesen. Nicht dagegen vor- 
handen war die Lymphocytose bei einem Patienten mit funktio- 
nellen Magenbeschwerden, der nach der pharmakologischen Prüfung 
ein Sympathicotoniker war. Auffallend ist ferner in etwa der 
Hälfte der Fälle von Ulcus ventriculi die erhöhte Zahl von Eosino- 
philen, ohne daß ein besonderer Grund hierfür, wie z. B. Helmin- 
thiasis bestände. Diese Eosinophilie findet sich auch in einigen 
Fällen von funktionellen Magenbeschwerden. Wir haben also so- 
wohl beim Ulcus ventriculi, als auch bei den funktionellen Magen- 
beschwerden häufig ein Blutbild, das absolut demjenigen entspricht, 
das wir beim Asthma bronchiale finden. Es ist deshalb nahe- 
liegend, anzunehmen, daß die Eosinophilie mit gleichzeitiger Lympho- 
cytose der Ausdruck einer konstitutionellen Abnormität, der Vago- 
tonie ist. Diese äußert sich in dem einen Fall, in einem Krampf 
der Bronchialgefäße und führt so zum Asthma, in einem anderen 
Fall in einem Spasmus der Magengefäße und schafft so die Ulcus- 
- bereitschaft. Aus diesen Erwägungen heraus ergibt sich auch, 
warum dem Blutbild in der Differentialdiagnose: Ulcus oder funktio- 
nelle Beschwerden? keine Rolle zukommt. Das Ulcus ventriculi 
hat kein charakteristisches Blutbild, die vielmehr fast regelmäßig 
gefundene Lymphocytose und Eosinophilie bei Ulcuskranken ist 
eine Konstitutionsanomalie, die zur Ulcusbildung prädisponiert. 
Die Unterscheidung zwischen Magen-Ca und Ulcus kann durch das 
Blutbild insofern gefördert werden, als das Vorhandensein einer 
Eosinophilie und Lymphocytose auf eine Disposition des Individuums 
zur Ulcusbildung hinweist, mehr jedoch nicht. So zeigte ein Fall, 
der klinisch und röntgenologisch als Carcinom imponierte, folgen- 
des Hämogramm: 
B., 48 J., m., Ulcus, Ca-Verdacht. 
6200 — 8 — — 1 57 B8 6 

Dieses ausgesprochen vagotonische Blutbild machte einen Ulcus 
wabrscheinlicher. Die Operation ergab starke narbige Verände- 
rungen mit Stenose infolge alter Ulcera. Eine gewisse Bedeutung 
kann dem Blutbild auch in der Differentialdiagnose Ulcus - Wurm- 
erkrankung zukommen. Bei diesem Fall, bei dem es plötzlich zu 
so schweren Erscheinungen kam, daß wegen Verdacht auf ein per- 
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B., 20 J., w., Ascaridiasis. 
— 112 — — 1 64 185 3,5 


foriertes Ulcus eine Operation in Erwägung gezogen wurde, sprach 
das Blutbild durchaus gegen Ulcus; denn es fehlte die Lympho- 
cytose, die wir sonst fast immer finden. Die Eosinophilie war in 
diesem Fall durch eine Wurmerkrankung bedingt. Wie stark diese 
Eosinophilie werden- kann, zeigt ein Fall von Ascardiasis, bei dem 
27,5 Eosinophile vorhanden waren. Vereinzelt kamen auch Fälle 
von Wurmerkrankungen vor, bei denen die Eosinophilie fehlte. So 
zeigte ein Fall von Taenia solium und Taenia saginata normale 
Werte. 


Akute entzündliche Erkrankungen des Magen- 
darmkanals bieten das typisch infektiöse Blutbild mit Eosino- 
philie, Neutrophilie mit Stabverschiebung, später postinfektiöse 
Lymphocytose. Die Stabverschiebung ist selten so hochgradig, daß 
sie zum Auftreten von Jugendlichen führt. Es ist dies in diffe- 
rentialdiagnostischer Hinsicht gegen Enteritis paratyphosa und 
Dysenterie wichtig. Nicht infektiöse Erkrankungen des Darmes 
wie z. B. die Colica mucosa verlaufen ohne Einwirkung auf das 
neutrophile Blutbild. 


Von den Erkrankungen der Leber standen uns 14 Fälle von 
Icterus simplex zur Verfügung. Die Gesamtleukocytenzahl war 
hier normal. Eine Stabverschiebung ist entweder nicht, oder in 
nur ganz leichtem Grad vorhanden. Dagegen weist das Zahlen- 
verhältnis der Neutrophilen zu den Lymphocyten ein charakteristi- 
sches Verhalten auf. Mit der Zunahme der Zeit seit Auftreten 
des Ikterus geht eine Zunahme der Lymphorytose einher. Während 
wir in den ersten Tagen nur leicht erhöhte Werte finden, haben 


H., 38 J., m., Icterus simplex. 
6. Kr..Tg. 7200 — 3 — — 3 6l 32 1 


L., m., Akute gelbe Leberatrophie, 
7—900 0,25 15 — 1 135 72,75 6 5,0 


wir in der 2.-3. Krankheitswoche über 50°/, Lymphocyten. Im 
Gegensatz zum Icterus simplex zeigt die akute gelbe Leberatrophie 
eine starke relative Neutrophilie mit erheblicher Kernverschiebung. 
Die Lebereirrhose macht keine Veränderungen im Blutbild. Aus- 
gesprochene Neutrophilie mit Stabverschiebung ist bei der akuten 
Entzündung der Gallenblase und der Gallenwege vorhanden, doch 
zeigen diese Blutbilder im übrigen nichts Besonderes. 
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Wir haben bei der Besprechung der Erkrankungen der ein- 
zelnen Organsysteme bisher die malignen Tumoren vollständig außer 
acht gelassen. Wir betrachten nunmehr die Hämogramme der 
Carcinomfälle im Zusammenhang, um zur Beantwortung der 
Frage zu kommen: Gibt es für Tumor charakteristische Verände- 
rungen im Hämogramm? Wir sehen zunächst an folgendem Fall, 
der klinisch als Lungentuberkulose angesprochen wurde und bei 

Sch., 54 J., m., Ösophagus und Rektum-Ca, Lungengangrän. 

16. I. 12000 — 0,3 — 1 23 64 26,4 6 
5. I. 23000 — — — 7 4 4 77 43 


der Sektion ein zerfallenes Ösophagus-Ca ergab, daß ein Carcinom 
bestehen kann, ohne daß das Blutbild irgendwelche Veränderungen 
zeigt. Die starke Verschiebung trat erst auf, als das Ösophagus-Ca 
in die Lungen perforiert war und eine Lungengangrän entstand. 
Ferner fanden sich ganz normale Blutbilder bei zwei Fällen von 
Magen-Ca, die durch die Operation bestätigt wurden und bei einem 
Gallenblasen-Ca. Auffallend dagegen ist ein Fall von Prostata-Ca, der 
neben einem sonst wenig veränderten Blutbild einen Myelocyten 


N., 67 J., m., Prostata-Ca, Knochenmetastasen. 
5500 — 03 1 0,7 33 68 23 3,7 


aufweist. Es wird hierdurch angezeigt, daß ein besonderer Reiz 
auf die Bildungsstärke der weißen Blutkörperchen ausgeübt wird, 
d. h. daß eine Ca-Metastase im Knochenmark sich befindet. Die 
Diagnose wurde durch die Sektion bestätigt. In anderen Fällen 
von Ca verschiedener Organe findet sich eine erhebliche absolute 
und relative Leukocytose mit beträchtlicher Stabverschiebung. In 
allen diesen Fällen ist entweder gleichzeitig noch ein anderer ent- 
zündlicher Vorgang im Organismus vorhanden gewesen (eitrige 
Bronchitis, Cystitis) oder aber es bestanden Einschmelzungsvor- 
gänge in den Tumoren. In einer dritten Gruppe haben wir bei 
normalen Gesamtzahlen eine recht beträchtliche Leukocytose ohne 
Verschiebung der Neutrophilen (bis zu 90°, Segmentkernige). In 
diesen Fällen bestand eine erhebliche Kachexie. Zusammenfassend 
ist über das Hämogramm bei Tumoren zu sagen: Die Tumorbildung 
als solche macht keine Veränderungen im Differentialbild. Stärkere 
Kachexie kann eine Vermehrung der Segmentkernigen ohne Ver- 
schiebung bewirken, eine Neutrophilie mit Verschiebung ist durch 
Komplikationen (Einschmelzungsvorgänge, sonstwo lokalisierte ent- 
zündliche Prozesse) bedingt; das Auftreten von Myelocyten spricht 
für Knochenmetastasen, sofern nach dem klinischen Befund Ver- 
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Jauchung und septische Prozesse auszuschließen sind. Dennoch kann 
das Blutbild differentialdiagnostisch von Wichtigkeit sein. Im Falle 
33 schwankte die Differentialdiagnose zwischen Magen-Ca und per- 
H., 69 J., m., Ca ventriculi. | 
8400 0,5 25 — — 2 75 16 85 

niziöser Anämie. Auf Grund des Blutbefundes war letztere mit 
absoluter Sicherheit abzulehnen und es wurde röntgenologisch 
Magen-Ca angenommen. Die Operation bestätigte die Diagnose. 

Von den Erkrankungen des Blutes und der blut- 
bildenden Organe zeigt die einfache Anämie nach starken 
Blutungen, wie z. B. post abortum oder nach Ulcusblutung eine 


M., 25 J., w., Anaemia post abort. 
8200 2 3 — — 3 7119 2 


geringe Neutrophilie ohne Stabverschiebung. In einzelnen Fällen 
kommen auch etwas erhöhte Werte von Stabkernigen vor, etwa 6—8°|.. 

Bei der perniziösen Anämie finden wir immer tief- 
normale oder verminderte Leukocytenwerte. Nur während der 
v. Noorden’schen Blutkrisen treffen wir manchmal eine stärkere 
Leukocytose an. Die Gesamtzahlen spielen in der Prognose in- 
sofern eine Bedeutung, als ein Absinken unter 2000 meist eine 
schlechte Prognose gibt, während umgekehrt tiefnormale oder 
normale Werte nicht gegen eine solche sprechen. Es ist also die 
absolute Leukocytenzahl nicht von wesentlicher Bedeutung für die 
Beurteilung des Krankheitsfalles. Dagegen gibt uns das Differential- 
bild wertvolle Hinweise für die Prognose, vor allem, wenn wir 
Reihenuntersuchungen über einen längeren Zeitabschnitt anstellen 
können. Zwei Fälle, von denen der eine gute Remissionen zeigte, 
der andere ad exitum kam, zeigen dies in deutlicher Weise. Im 
ersten Fall, der bei Beginn der Behandlung 34°, Hgl. und 
1,33 Millionen Erythrocyten gegen 70°/, Hgl. und 3,85 Millionen 
Erythrocyten bei der Entlassung zeigte, sehen wir als Ausdruck 
der schweren Erkrankung bei niederen Gesamtzahlen eine starke 


W., 39 J., w., Anaemie perniciosa. 


Hgl. Erythr 
in Mill. 
2. IV. 2000 1 — — 2 13 41 42 1 34 1,33 
12. IV. 5800 — — — 3 15,5 38 33,5 10 30 1,8 
14. IV. 4200 1 — 1 8 13 396 305 7 47 2,3 
25. IV. 380005 — — 15 16 40,5 345 7 60 2,6 
9. V. 500 — — — — 12 575 27 8,5 58 3,42 
28. V. 5500 — — — — 3,5 60,5 30,5 5,5 65 3,4 
6. VI. 


6100 1 3 — — 6 5 23 6 70 3,85 
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B., 46 J., w., Anaemia perniciosa. 
Hgl. Erythr. 
in Mill 


12. II. 4200 — — — — 19 38 31 12 20 1,005 


22. II. 500 — 238 — 86 25 22 30,5 11,6 35 1,455 
23. II. 5000 05 05 — 15 12 39 38 85 36 1,53 
29. II. 370 — — — 35 185 25 46,5 6,5 29 1,06 
7. III. 3200 — — 053 1 205 625 2,5 20 

9. III. 4000 — — — 35 23.5 75 63 2,5 19 0,785 


Stabverschiebung bei gleichzeitiger hoher Lymphocytose. Ent- 
sprechend dem ' klinischen Verlauf mit weitgehender Besserung 
geht die Stabverschiebung zurück, ebenso nimmt die Lymphocytose 
ab, so daß wir bei der Entlassung ein nahezu normales Blutbild 
haben. Umgekehrt im zweiten Falle. Hier haben wir bei nahezu 
gleichbleibenden Gesamtzahlen eine konstante Zunahme der Stab- 
27 
75 
erhalten, während gleichzeitig die Lymphocytose von 31 auf 63°), 
ansteigt. Der kurz danach eingetretene Exitus bestätigt die 
nach dem Blutbefund  infauste Prognose. In diesem Falle hatte 
die absolute Leukocytenzahl gar keinen Anhaltspunkt für den 
Verlauf der Erkrankung gegeben, das Differentialbild dagegen mit 
zunehmender, außerordentlich hohe Grade erreichender Links- 
verschiebung bei steigender Lymphocytose den wahren Zustand 
gekennzeichnet. Die Eosinophilen sind bei der perniziösen Anämie 
entweder herabgesetzt oder fehlen ganz. 

Bei der Polycythaemia rubra finden wir entsprechend der 
anatomischen Hyperplasie aller Elemente des Knochenmarkes 
einschließlich des leukoplastischen Apparates eine Erhöhung der 
Gesamtzahl mit Neutrophilie ohne deutliche Verschiebung. 

Manche Leukämien, besonders akute Formen, werden oft 
erst durch das Blutbild erkannt. Im Fall 36 handelt essich um eine 

B., 27 J., w., lymphatische Leukämie. 
35000 — — — — — 2 3 — 
akute lymphatische Leukämie. Die Diagnose war zuerst auf 
Sepsis gestellt worden, zumal durch eine kurz vorausgegangene 
Zahnextraktion die Eingangspforte gegeben schien. Erst das 
Hämogramm konnte die Diagnose sichern. Eine Stabverschiebung 
findet sich hier nicht. - Dagegen erreicht diese sehr hohe Grade 
bei der myelogenen Leukämie, für deren von Türk als Myelämie 
bezeichnete Unterform wir in folgendem ein typisches Beispiel finden. 

Die sehr starke Linksverschiebung mit Ausschwemmung zahl- 

reicher Myelocyten ist für die Diagnose entscheidend. 


verschiebung, so daß wir den außerordentlich hohen K.V.J. = 
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W., 65 J., m., Myeloische Leukämie. 


31.I. 10—15000 0,7 8,3 1,3 1,7 10 35 21 22 
1. II. n 2 75 83 8 10 27,5 30,5 11,5 
13. III. n — 2 165+2E.1)12 165 26 175 7,5 
29. IV i — 8 3 4 6 18 41 20 


1) 2 eosinoph. Myeolocyten. 


Dieselben Verhältnisse finden wir bei den Aleukämien, 
nur die Erhöhung der Gesamtleukocytenzahl fehlt. So zeigt eine 
lymphatische Aleukämie eine erhebliche Lymphocytose ohne eine 
Stabverschiebung der Neutrophilen. 

Bei den Myelomen zeigt das Hämogramm das Bild einer 
myeloischen Aleukämie mit sehr starker Verschiebung bis zu den 
Myelocyten. Es kann dieses Blutbild bei fraglichen Myelomfällen 
große differentialdiagnostische Bedeutung haben, da z. B. bei Sitz 
des Tumors in der Wirbelsäule kaum eine andere dort lokalisierte 
Erkrankung zu einer derartig hohen Stabverschiebung führen kann. 

N., 45 J., m., Myelom. 


23. VII. 8000 — — — 10 14 47 2 7 
4. VIII. 10000 — — — 8 18 42 19 13 
8. VIII. 900 — — — 8 17 40 23 12 
10. VII. 800 — — — 21 26 24 24 5 
25. VIII. 13000 — — — 3 21 41 29 6 
28. VII. 800 — 1 — 1 18 43 34 3 
12. IX. 15000 — 4 1 2 12 34 40 7 


Bei der Lymphogranulomatose finden wir sehr starke 
Unterschiede in der Gesamtzahl der Leukocyten, ohne daß dies 
durch das Vorhandensein einer Komplikation bedingt war. In der 
Hälfte der Fälle haben wir eine Leukocytose von 15—20000, in 
der anderen Hälfte normale Zahlen. Vereinzelt kommt auch Ver- 
minderung vor. Dagegen ist in allen Fällen die Neutrophilie 
stark ausgeprägt und dabei eine meist bis zu den Myelocyten 
gehende Linksverschiebung. Die Neutrophilie beträgt immer 80°/,, 
meist ist sie erheblich höher. 


Von hämorrhagischen Diathesen haben wir Fälle von Hämo- 
philie, Morbus maculosus, Werlhofii, Purpura rheumat., Skorbut 
beobachtet; sie machen alle keine Veränderungen am weißen 
Blutbild, nur nach stärkeren Blutungen tritt oft die schon bei 
der einfachen Anämie erwähnte geringfügige Hyperleukocytose 
mit hochnormalen Werten von Stabkernigen auf, die jedoch sehr 
rasch wieder verschwindet. 


Von den Erkrankungen der innersekretorischen Drüsen standen 
uns nur solche der Schilddrüse zur Verfügung. Ausgesprochene 
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Basedow-Fälle waren nicht unter unserem Material, dagegen in 
großer Anzahl Kranke, die mehr oder weniger deutlich einen 
thyreotoxischen Symptomenkomplex boten. Sie zeigten im Blut- 
bild alle eine Lymphocytose von 30—40°/,. Konstant ist das 
Vorkommen von Eosinophilen, ein Vermehrung derselben findet 
sich jedoch nur in einzelnen Fällen. 

Die Stoffwechselkrankheiten, wie Diabetes insipidus, Diabetes 
mellitus, Adipositas zeigen ein normales Differentialbild. 

Eine besondere Stelle unter den akut fieberhaften Erkran- 
kungen nimmt die Polyarthritis rheumatica ein. Mit dem Einsetzen 
der hohen Temperaturen kommt es zu einer Leukocytose, die 
gewöhnlich zwischen 10—15000 schwankt. Das Differentialbild 
zeigt nur eine leichte Neutrophilie, fast immer ohne jede Links- 
verschiebung, nur in vereinzelten Fällen kommt es zu einer ge- 
ringen Vermehrung von Stabkernigen. Entsprechend diesen geringen 
Veränderungen im akuten Stadium ist auch die postinfektiöse 
Lymphocytose sehr gering. Die geringe Beeinflussung des Blut- 
bildes durch den Gelenkrheumatismus ist bei der Differentialdiagnose 
gegen septische Erkrankungen wichtig. 

Von den zahlreichen weiteren Einzelbeobachtungen wollen wir 
nur noch eine anführen, d. i. die Veränderung des Hämogramms 
nach starker körperlicher Bewegung. Nach Muskelarbeit, wie z. B 
nach Krampfanfällen bei Epilepsie oder Urämie tritt eine leichte. 
Neutrophilie ohne Stabverschiebung auf. Es ist dies deshalb von 
Bedeutung, weil sich daraus die praktische Notwendigkeit ergibt, 
bei der Beurteilung der Hämogramme auf das Verhalten des 
Kranken unmittelbar vor der Blutentnahme zu achten. 

Zusammenfassend ergeben unsere Untersuchungen über die 
Verwertbarbeit der Hämogrammethode eine Bestätigung der 
Schilling’schen Arbeiten. Die Methode ist im klinischen Betrieb 
gut anwendbar, da sie rasch zu erlernen ist, keinen großen Apparat 
erfordert und bei einiger Übung sehr zuverlässige Resultate gibt. 
Die Bedeutung des Differentialbildes liegt in der Klärung der 
Ditferentialdiagnose, in der Bestätigung der Diagnose und in der 
Möglichkeit einer zuverlässigen Prognosenstellung, natürlich immer 
unter Berücksichtigung des klinischen Bildes. Die Hämogramm- 
methode ist kein Ersatz der klinischen Untersuchungsmethoden, 
sondern eine Bereicherung derselben und muß neben diesen ver- 
wendet werden. Dann aber ist ihr Wert, der in Ergänzung und 
Berichtigung der übrigen Befunde steht, ein sehr hoher. 
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Über Hypertonie. ») 
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Professor Otfried Müller und Dr. Gottfried Hübener 
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(Mit 3 Tafeln.) 


Die Lehre von der krankhaften Steigerung des Blutdruckes 
steht heute im Vordergrund der klinischen Diskussion. Demgemäß 
ist die Zahl der Veröffentlichungen auf diesem Gebiete eine sehr 
große. Eine gute Übersicht über die ausgedehnte Literatur bis 
zum Jahre 1924 findet sich in dem kritischen Referat Kahler’s (1). 

Nicht ganz im Verhältnis zu der aufgewandten Arbeitsleistung 
steht der Grad von Übereinstimmung und Klarheit, der bislang auf 
diesem Gebiet erzielt worden ist. Vielmehr wird noch immer ver- 
geblich nach durchschlagenden, pathogenetischen Gesichtspunkten 
gesucht, welche eine einigermaßen reinliche Scheidung der viel- 
fach ineinander fließenden Krankheitsbilder ermöglichen sollen. 

Zunächst herrschte ein weitgehender Unitarismus vor, der jede 
dauernde Blutdrucksteigerung auf eine primäre Nierenschädigung 
zurückführen wollte. Sein Hauptvertreter war bis in die jüngste 
Zeit hinein Romberg (2) mit seinen Schülern J. Fischer (3), 
Sawada (4) und Harpuder (5). Auch Volhard (6) und Fahr (7) 
standen lange Zeit dieser Ansicht nahe. Wir selbst haben uns 
früher gleichfalls dazu bekannt und dem in einer Arbeit von 
Münzenmaier (8) Ausdruck geben lassen. Der überragende Ein- 
flug Traube’s (9) machte sich bei dieser Formulierung des Pro- 
blems wohl noch geltend. 

Allmählich aber mehrten sich gewichtige Stimmen, welche 
neben die Krankheitsbilder der von der Niere aus entstandenen 


1) Dem Arzt und Forscher Ernst Romberg zum 60. Geburtstag gewidmet, 
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diejenigen nicht renal bedingter (sog. essentieller oder vaskulärer) 
Hypertensionen stellen wollten. Wir nennen in diesem Zusammen- 
hang nur Pal (10), Löhlein (11), Krehl (12), Fr. Müller (13) 
und seinen Schüler Monakow (14). Schließlich kam noch eine 
rückläufige Bewegung zum Ausdruck, welche in etwaigen Nieren- 
schädigungen bei Hypertonie lediglich die Teilerscheinung einer 
allgemeinen primären Gefäßerkrankung sehen (R. Schmidt (15), 
Machwitz und Rosenberg (16), Strasser (17), Lichtwitz (18), 
Lankhout (19) u. a.), oder in ihr nur die Folgeerscheinung: des 
gesteigerten Seitendruckes in den Gefäßen anerkennen wollte. 
(Pal (10), Löhlein (11), Kylin (20), Goldscheider (21), v. Berg- 
mann (22) u. a.) 


Wir selbst haben uns auf Grund unserer Studien über die 
Physiologie und Pathologie des feinsten Gefäßsystems beim Men- 
schen und im Hinblick auf bestimmte klinische Tatsachen schon 
vor längerer Zeit veranlaßt gesehen, den unitaristischen Stand- 
punkt der rein renalen Genese aller Blutdrucksteigerungen zu ver- 
lassen und unsere Aufmerksamkeit besonders auf die offenbar 
nicht von einem Nierenleiden ausgehenden Hypertonien zu richten. 
Das ist in unserem Kapillarbuch bereits zum Ausdruck gekommen 
und soll hier an der Hand eingehender neuerer Untersuchungen 
näher dargelegt werden. 

Ehe wir die Details dieser Studien mitteilen, sei es aber im 
Hinblick auf die Mißverständnisse, welche aus dem Wort „vas- 
kuläre“ Hypertonie entstehen können, gestattet, einige allgemeine 
Gesichtspunkte scharf hervorzuheben. 

l1. Jede Hypertonie, d. h. jede nicht physiologisch-reaktiv und da- 
mit kurz ablaufende, sondern vielmehr länger resp. dauernd anhaltende 
krankhafte Blutdrucksteigerung ist ibrem Mechanismus nach vaskulär, 
Nikolai (23), Moritz (24) und Durig (25) betonen das mit Recht 
als ein zwingendes Ergebnis der physiologischen Forschung. Sie und 
andere (z. B. Kahler (1l)) legen mit Nachdruck dar, daß eine länger 
andauernde Blutdrucksteigerung beim Menschen nur eintreten kann, wenn 
der druckregulatorische Apparat des Gefäßsystems versagt. Jede Druck- 
steigerung, die durch Vermehrung des vom Herzen gelieferten Minuten- 
volumens (sei es infolge Steigerung der Frequenzen oder der Schlag- 
volumina), oder durch Erhöhung der Viskosität oder durch Zunahme 
der Blutmenge bedingt wird, verschwindet alsbald wieder, wenn die Ge- 
fäße ihren regulatorischen Aufgaben vollauf gewachsen sind. 

2. Der Löwenanteil dieser regulatorischen Tätigkeit des Gefäßsystems 
fällt bekanntlich den Arteriolen zu. Der Druckabfall von der Aorta bis 
in die Fingerarterien ist trotz des unendlich viel größeren Weges ungleich 
geringer (120 bis 90 mm Hg) als derjenige von den Fingerarterien bis 
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za den Fingerkapillaren (90 bis 10 mm Hg) (direkte blutige Druck- 
messungen von O. Müller und Blauel (26) bei Amputationen am 
Menschen und von Krauß (27) aus unserer Klinik). Die Hauptsperre, 
welche den in der Brachialis ca. 120 mm Hg betragenden Arteriendruck 
auf ca. 10 mm Hg in den Fingerkapillaren reduziert, liegt sicher dicht 
präkapillar. 

Das zeigen auch neuere Untersuchungen von Parrisius und 
Böckheler (28) und von Heim berger (60) ebenfalls aus unserer Klinik. 
Diese ergeben, daß man bei manchen Menschen mit vollständig normalem 
Herzschlagvolumen und normaler Aorta echten Kapillarpuls auslösen 
kann, wenn man durch Stauung oder durch Erwärmung oder nach Ein- 
stich einer feinsten Nadel gegen die Ürsprungsstelle des arteriellen Ka- 
pillarschenkels (aus der Arteriole) eine leichte reaktive Erweiterung des 
Abzweigungslumens und des zuführenden Haargefäßanteiles hervorruft. 
Der Puls erlischt also vielfach erst unmittelbar vor den Kapillaren selbst. 
Erst dort werden die regulatorischen Widerstände so groß, daß aus der 
pulsatorischen eine kontinuierliche Strömung wird. 

Endlich ergibt die Kapillarbeobachtung bei Hypertensionen, daß der 
arterielle Kapillarschenkel bei diesen Krankheiten oft deutlich kontrahiert 
und fadendünn erscheint, so daß man gelegentlich Mühe hat, ihn in 
seiner ganzen Ausdehnung zu verfolgen. Hier nimmt also offensichtlich 
noch der zuführende Teil des Haargefäßes selbst an dem den allgemeinen 
Blutdruck steigernden Spasmus teil. Die Überspannung der Regulation 
wirkt sich fast bis zum Knotenpunkt (Tigerstedt) des Kreislaufes, 
d. h. zur Umbiegungsstelle des HaargefäßBes, dem Orte der größten 
Durchlässigkeit, und somit dem wesentlichsten Assimilations- und Dissi- 
milationsplatz aus. 

3. Man ist sicher nicht berechtigt, anzunehmen, daß die Lumen- 
verengerung der feinsten Gefäße irgendeines besonderen Organes oder 
Körpergebietes bei nur relativ geringer Ausdehnung desselben für den 
allgemeinen Blutdruck rein mechanisch maßgebender bestimmend sei, als 
die eines anderen größeren Gefäßnetzes. Die mechanische Theorie 
Traube’s (9), welche den Nierengefäßen eine solche Bedeutung suppo- 
nieren wollte, läßt sich gegenüber den physiologischen Tatsachen nicht 
halten. Wenn isolierte Ischämie der Nieren Blutdrucksteigerung macht, 
so geschieht das aus nervös- oder chemisch-reflektorischen Gründen, nicht 
aus rein hämodynamischen. 

Desgleichen ist es ein Irrtum, mit Volhardt (6) auch für den 
Menschen (entsprechend den nicht vergleichbaren Versuchen an Pflanzen- 
fressern mit ihrem viel längeren Darm) das Splanchbnikusgebiet als den 
durchschlagenden Faktor für die Bestimmung des allgemeinen Arterien- 
druckes anzusehen. O. Müller (29) hat schon vor 20 Jahren im Ein- 
verständnis mit Romberg darauf hingewiesen, daB das Dastre - Morat- 
sche Gesetz des Antagonismus der Blutverteilung zwischen äußeren und 
inneren Gefäßgebieten auch beim Menschen zum Ausdruck kommen kann, 
daß sich hier aber Splanchnikusgebiet und Körperperipherie so ziemlich 
die Wage halten und jedenfalls Situationen vorkommen, in denen peri- 
phere Gefäßkontraktion auch ohne aktive Mitwirkung des Splanchnikus- 
gebietes zu Blutdrucksteigerung führt. So weist auch Krehl (12) auf 
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die Bedeutung der beim Menschen „stark entwickelten Hautgefäße“ für 
die Entstehung der Hypertension hin, und Kahler (1) äußert sich in 
gleichem Sinne. 

Wie dem nun auch sei, soviel ist heute klar: Der arterielle Blut- 
druck steigt, wenn eine Mehrheit feinster Gefäße ihr Lumen verkleinert; 
wo diese Mehrheit liegt, wie sie zustande kommt — ob durch vorzugs- 
weise Verengung innerer oder äußerer Strombahnen — ist erst von 
sekundärer Bedeutung. Wie bei der kapillären Bronchitis ist es die 
Systemerkrankung der feinsten Gefäße — sei sie nun funktionell oder 
organisch, — welche den Ausschlag gibt, sobald die größere Hälfte des 
Systemes betroffen wird. Zudem ist es nicht unwahrscheinlich, daß, wie 
auch Kahler (l) hervorhebt, bei. hochgradigen Hypertensionen alle 
feinsten Gefäße — die äußeren wie die inneren — verengt sind. Die 
Beobachtungen Nevermann’s(30) bei der eklamptischen Drucksteige- 
rung geben einen empirischen Beleg dieser Annahme. Dieser sah bei 
Laparatomien in der Leibeshöhle die gleichen Kapillarstasen, welche von 
Hinselmann (31) in der Peripherie als regelmäßige Begleiterscheinung 
der eklamptischen Druckparoxysmen beobachtet wurden. 

4. Wie kommt nun die krankhafte Verengerung einer Majorität des 
Arteriolensystems zustande? Die nächstliegende und auch zeitlich- 
pathogenetisch häufig zunächst in Betracht kommende Antwort darauf 
lautet: durch einen Krampf. Dagegen ist besonders von Münzer (32) 
opponiert worden: ein jahre- ja evtl. jahrzehntelanger Krampf sei un- 
möglich. Demgegenüber ist aber darauf hinzuweisen, daß man auch 
ohne die Annahme eines eigentlichen Krampfes auskommt, die nicht obne 
die einer gleichzeitigen dauernd vermehrten Arbeitsleistung gemacht 
werden kann. Es genügt, eine dauernde Umstellung des Tonus anzu- 
nehmen, und bei einer solchen ist keine vermehrte Arbeitsleistung an 
Ort und Stelle erforderlich. Das ergibt sich aus den Untersuchungen 
von Pekelharing und van Hooghuize (33), die bei vermehrtem 
Tonus kontraktiler Gebilde keine Vermehrung der Stoffwechselprodukte 
eintreten sahen, sowie von Fröhlich und Meyer (34), die unter gleichen 
Umständen keine Aktionsströme nachweisen konnten. 

Wie dem nun aber auch theoretisch sei, praktisch läßt sich nicht 
nur bei den Hypertensionen, sondern auch bei anderen mehr lokalisierten 
Erkrankungen des periphersten Gefäßsystems am Menschen jederzeit 
kapillarmikroskopisch demonstrieren, daß dauernde funktionelle Verenge- 
rungen der arteriellen Kapillarschenkel und (soweit man sie bei durch- 
sichtiger Haut gelegentlich sehen kann) auch der Arteriolen vorkommen. 

Das so entstehende Krankheitsbild des funktionellen Hochdruckes 
läßt sich naturgemäß nach physiologischen Gesichtspunkten pathogenetisch 
für den Einzelfall weitgehend aufspalten. Kahler (l) hat das versucht 
und demgemäß I. zentral und ll. peripher angreifende Ursachen der 
Tonnssteigerung in den Arteriolen unterschieden. Beide so entstehenden 
Gruppen teilt er wiederum in 1l. primär und 2. sekundär ausgelöste 
Zustände. Als Ursachen für primäre, zentrale, funktionelle Hypertonien, 
d. h. also für Umstellungen des Vasomotorentonus direkt von seinem 
obersten Zentrum aus, nennt er psychische, mechanische (Hirndruck), 
läsionelle (organische Hirnaffektionen in der unmittelbaren Nachbarschaft 
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des Zentrums) und toxische Momente (pressorisch direkt auf das Zentrum 
wirkende chemische Substanzen). Als Ursache für sekundäre zentrale 
Hypertonien, d. h. also für Umstellungen des Vasomotorentonus indirekt- 
reflektorisch über dieses Zentrum nennt er die von bestimmten Organen 
(z. B. Niere) oder Gefäßen (z. B. Aorta) ausgehenden Reize. Als Ur- 
sache für primäre, periphere, funktionelle Hypertonien werden direkt an 
den Arteriolen angreifende Toxine, für sekundäre gleichartige Zustände 
Reflexe von Gefäß zu Gefäß selbst genannt. Das ist kunstvoll ausge- 
dacht, aber in der Klinik, trotz der von Kahler versuchten Beweis- 
führung, doch wohl nur in einzelnen Punkten durchführbar. 

Neben dem „funktionellen“ Hochdruck kommt der „anatomische“ 
(Kahler (1)) in Betracht, d. h. also die organische Verengerung einer 
Mehrheit der feinsten Gefäße. Auch er kann primär und sekundär auf- 
treten. Zunächst die primären Möglichkeiten: 

Es kann keinem Zweifel mehr unterliegen, daß die Lues ausgedehnte 
organische Veränderungen auch an den feinsten Gefäßen hervorzurufen 
vermag (unser Kapillarbuch, E. Weiß (35), Jürgensen (36) okulisti- 
sche Befunde von Zeller (37) u. a.). 

Daß ferner” besondere Formen der sehr heterogenen Zustände, welche 
heute noch unter dem Sammelnamen Arteriosklerose laufen, mit Ent- 
artungen speziell im Präkapillar- und Kapillargebiet einhergehen, dürfte 
sich in den nächsten Jahren mit noch größerer Deutlichkeit zeigen als 
bisher. Schon heute aber wissen wir, daB die sog. Arteriosklerose der 
feinsten und die Arteriosklerose der gröberen Gefäße nicht nur morpho- 
logisch erhebliche Unterschiede aufweisen, sondern daß sie auch keines- 
wegs regelmäßig an den gleichen Individuen auftreten. In analoger 
Weise heben Erben (38) und Parrisius (39) hervor, daB man bei 
der konstitutionellen Varizenbildung vielfach 2 Typen unterscheiden kann, 
einen mit massenhaften, diffus an den verschiedensten Körperteilen ver- 
breiteten Atonien feinster Venulae ohne stärkere Beteiligung der großen 
Extremitätenvenen und einen genau umgekehrten. Nur seltener finden 
sich beide Typen vereint. Das peripherste Gefäßsystem hat eben nicht 
nur physiologisch, sondern auch pathologisch seine Besonderheiten. Darum 
ist auch der Begriff der „arterio capillary fibrosis“ wie ibn Gull und 
Sutton (40) geprägt haben, dem Sinne nach ganz richtig. Wenn auch 
das Wort „fibrosis“ für die Entartung eines einfachen Endothelzellrohres, 
wie es in den Haargefäßen nur vorliegt, nicht angebracht erscheinen 
mag, und man in diesem Fall statt arterio — wohl besser arteriolo — 
sagen wird. Senator (41), Jores (42) u. a. haben bereits die Kon- 
sequenzen aus dieser Lehre gezogen. Freilich ist die pathologische 
Anatomie des Kapillarsystems nicht ganz einfach, aber sie ist im Begriff, 
zu marschieren. Das zeigen die auf unsere Bitte erhobenen Befunde 
Schmincke’s (43) und Duschl’s (44) beim Magengeschwür, und 
analoge noch nicht publizierte Studien von Scharpff (45) aus unserer 
Klinik bei der Cutis marmorata, d. h. einem früher für rein funktionell 
gehaltenen Leiden. 

Daß sich, um nunmehr zu den sekundären Möglichkeiten zu ge- 
langen, auf diesem Gebiete mit der Zeit Übergänge vom funktionellen 
zum anatomischen Geschehen finden lassen werden, ist dem durch Jahre 
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am gleichen Falle beobachtenden Kliniker nicht zweifelhaft. Wer es 
erlebt, wie in manchem dieser Fälle der Hochdruck sich zunächst als 
erstes meßbares Krankheitssymptom aus einer Fülle nervöser Beschwerden 
heraushebt, wie dieses Symptom anfangs weitgehend inkonstant ist und 
sich erst allmählich dauernd stabilisiert, wer die ersten Zeichen von 
Augen- und Nierenläsionen dieser im Lauf der Jahre regelmäßig zum 
gleichen Arzte wiederkehrenden Kranken kommen und sich weiter ent- 
wickeln sieht, dem wird schwer auszureden sein, daß es sich hier nicht 
um eine konsequente Pathogenese vom funktionellen zum organischen 
Gefäßleiden handelt. Dabei darf er sich allerdings nicht im Unklaren 
darüber sein, daß der empirische Beweis für diesen seinen Eindruck 
nicht vorliegt, und nach Lage der Dinge auch schwer zu erbringen sein 
wird. Am ehesten kann bei solchen werdenden organischen Gefäß- 
schädigungen noch der Elastizitätsverlust direkt demonstriert werden. 
Die Kapillaren und Präkapillaren von Kranken mit Cutis marmorata 
und Ulcus ventriculi z. B. verlieren mit der Zeit ihre Elastizität und 
Kontraktilität so weitgehend, daß sie sich auch im Tode nicht mehr zu- 
sammenzieben und das Blut in die Venulae und Venen hinüberdrücken 
können. Sie bleiben vielmehr auch nach dem Tode pfall mit Blut ge- 
füllt, weit klaffend offen und fallen so dem Anatomen im histologischen 
Präparat ohne weiteres auf. Vielleicht lassen sich allmählich auch 
Strukturveränderungen an der Wand solcher Gefäße in Sonderheit an 
den Kernen nachweisen und damit greifbare Anhaltspunkte für organische 
Veränderungen auch der im Tode kontrahierten Arteriolen und Haar- 
gefäße aufzeigen, die uns in der vorliegenden Frage ja erst weiter bringen 
können. 


Wir fassen die theoretischen Erwägungen kurz zusammen: 
Krankhafte Blutdrucksteigerung ist nur möglich 
durch Versagen der regulatorischen Tätigkeit des 
peripheren Gefäßsystems (Moritz (24) „Unordnung im 
Spiel der Vasometoren“). Dieser Fall ist gegeben, 
sobald eine Mehrheit der feinsten Gefäße funktionell 
oder organisch in ihrem Lumen verengt wird. Solche 
Erkrankungen einer Mehrheit des druck-regulatori- 
schen Systems können theoretisch außerordentlich 
verschiedene Ursachen haben, zentrale, wie peri- 
phere, direkte wie reflektorische. So lehrt die Physio- 
logie und die allgemeine Pathologie. 

Wie liegen demgegenüber die Dinge am Krankenbett? Halten 
die Behauptungen derjenigen, welche nicht renal bedingte Hyper- 
tensionen klinisch anerkennen (Pal (10), Löhlein (11), Krehl (12), 
Fr. Müller (13, Monakow (14) und viele andere) ja die solche 
Fälle sogar häufig anzutreffen meinen (Külbs (46), Kylin (20), 
v. Bergmann (22), Siebeck (47) und viele andere) bei Zugrunde- 
legung eines größeren Krankenmateriales wirklich jeder Kritik 
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stand? Und weiter: Welche Gesichtspunkte ergeben sich dies- 
bezüglich aus unseren neuen Untersuchungsmethoden des peri- 
phersten Gefäßsystems, d.h. desjenigen Systemes, dessen Erkrankung 
jeder Blutdrucksteigerung hämodynamisch zugrunde liegt? Das 
sind die beiden Fragen, in deren Erörterung wir nunmehr im Spe- 
ziellen eintreten wollen: 

Romberg hat durch J. Fischer (3) das Krankenmaterial 
der Tübinger Medizinischen Klinik aus den Jahren 1906—1912, in 
denen er Vorstand derselben war, auf die Frage der Nierenbeteili- 
gung von Hypertensionen durchsehen lassen. Fischer hat die 
Krankengeschichten von 550 Patienten aus den einschlägigen Ru- 
briken des klinischen Archivs studiert und gefunden, daß bei dauern- 
der Drucklage oberhalb von 140 mm Hg in 67°/, mit mehr oder 
weniger großer Wahrscheinlichkeit , ein klinischer Anhalt für eine 
Erkrankung der Niere gegeben war, während in 23°, nichts von 
einer solchen klinisch nachgewiesen werden konnte. Wesentlich 
anders stellten sich seine Ergebnisse, sobald er nur diejenigen 
Kranken in Betracht zog, deren Druck dauernd mehr als 160 mm Hg 
betrug. Deren zählte er 300, und bei diesen konnte er in 96,4%, 
der Fälle klinisch mit mehr oder weniger großer Wahrscheinlich- 
keit auf eine Beteiligung der Niere schließen. Nur in 3,6°/, lag 
kein klinischer Anhalt für eine Nierenerkrankung vor. 

Wir haben durch Fahrion (48) das Material der gleichen 
Klinik in der doppelten Anzahl von Jahren 1912—1924, in der sie 
unter Leitung von O. Müller stand, in ähnlicher Weise durch- 
sehen lassen. Wir ließen aber im Archiv auch diejenigen Rubriken 
berücksichtigen, in denen die Störungen des vegetativ - endokrinen 
Systems, sowie die nervösen und toxischen Krankheitszustände ein- 
gereiht waren. Fahrion hat im ganzen 1763 Krankengeschichten 
gefunden, in denen die Drucklage dauernd über 140 mm Hg an- 
gegeben war. 

Im einzelnen gestalten sich seine Resultate unter Berück- 
sichtigung der Druckstufen 140, 160 und 200 entsprechend folgen- 
der Tabelle: 


Anzahl der Fälle mit RR über mmHg Nieren pos. Nieren neg. 
insgesamt 1768 . . . . 140 814 = 46,2 ° 949 = 53,8 "h 
. davon 896 . . . . 160 543 = 60,6 ° 353 = 39,4 > 
à 274 . . . . 200 231 = 84,3” 43 = 15,7 o 


Recht interessant sind auch die Einzelresultate Fahrions 
bei den innersekretorischen Störungen. Zur Einsicht kamen 514 
einschlägige Krankengeschichten. Unter diesen 514 Fällen fanden 


38 MÜLLER u. HüBENER 


sich 178 mal d. h. in 34,6°/, Drucklagen, die sich dauernd über 
140 mm Hg hielten. Von diesen waren 48 d. h. 27 °/, nierenpositiv 
und 130 d. h. 73°% nierennegativ. Die nachfolgende Tabelle gibt 
eine Übersicht über die absoluten und relativen Zahlen von Hyper- 
tension bei den hauptsächlich in Betracht kommenden drei Krank- 
heitszuständen: Diabetes, Adipositas und Klimakterium. 
Absolute Zahl |  Prozentzahl aus 
102 43 33 Fällen m. 


Nieren RR. Diab. Adip. Klim. Diab. Adip. Klim. Hyper- 
über mell. univ. Beschw. mell.. univ. Beschw. tension 


140 34 10 4 33,3 23,3 122 
Positiv? 160 21 5 3 206 11,5 — 9,09 
200 2 0 1 19 0 3,03 


140 68 83 29 66,6. 76,7 87,8 
Negativ! 160 26 13 12- 25,4 300 36,3 
= {20 ı 1 1 0,98 2,3 3,08 


Wie man sieht, besteht zwischen den Statistiken von Fischer 
und Farion am gleichen Material wie bei gleicher Untersuchungs- 
tradition Übereinstimmung darin,. daß die Zahl der klinisch nach- 
weisbaren Nierenschädigungen mit steigendem Druck sichtbar zu- 
nimmt. Das präjudiziert natürlich nichts darüber, ob die gefundene 
Nierenschädigung die Ursache oder die Folge der Hypertonie dar- 
stellt. Unterschiedlich sind die Statistiken bezüglich der Prozent- 
zahl einer klinisch nachweisbaren Beteiligung der Nieren am Krank- 
heitsbilde Das dürfte darin liegen, daß die Fahrion’sche Statistik 
bestimmte Rubriken des Archivs, in welchen die Erkrankungen 
des zentralen und vegetativen Nervensystems und die endokrinen 
Störungen eingeordnet sind, mit heranzieht. So kommt es wohl, 
daß Fischer in nur 23°/,, Fahrion aber in 53,8°/, der Fälle 
mit dauernden Drucksteigerungen über 140 mm Hg.die Nieren- 
beteiligung vermißt. | 

Da es nun für eine gründliche, kritische Erörterung der vor- 
liegenden Fragen nicht gut angeht, sich auf die üblichen Eiweiß- 
und Sedimentbefunde allein zu verlassen, so sind wir dazu über- 
gegangen, noch eine engere Auswahl von Krankheitsfällen genauer 
zu prüfen, und nur solche als nierennegativ zu bezeichnen, bei 
denen außerdem noch eine spezielle Funktionsprüfung der Nieren 
durchgeführt worden war. Zu einer solchen wurden herangezogen: 

1. Der auf den Ideen Schlayer’s (49) aufgebaute Verdünnungs- 
und Konzentrationsversuch. 

2. Eine Kochsalzbelastung mit 10 gr NaCl. 
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3. Reststickstoffbestimmungen im Blut. 

4. Stickstoffbelastung mit 20 g Urea pura. 

Derartige genaue durchgeprüfte nierennegative Fälle haben 
wir bis zum Abschluß der vorliegenden Arbeit in der Zahl von 50 
zusammenstellen können. Diese 50 Fälle sind außerdem genauestens 
bezüglich ihres periphersten Gefäßabschnittes durchuntersucht und 
„war in folgender Weise: 


1. Kapillarmikroskopie am Nagelfalz (wegen der exogenen Ent- 
stellungsmöglichkeiten durchaus nicht der zuverlässigste Platz). 

2. Kapillarmikroskopie dicht oberhalb des linken Brustwarzen- 
hofes (Teststelle Niekaus (50), die in der Regel bedeckt getragen 
wird). 

3. Kapillarmikroskopie an der Rückseite des Oberarmes (Prä- 
dilektionsstelle für etwaige Kapillaraneurysmen). 

4. Untersuchung der inneren Oberfläche der Unterlippe mit 
dem Cornealmikroskop. 

5. Bestimmung der Blasenzeit (Gänßlen (51)), d. h. derjenigen 
Zeit, innerhalb welcher ein Cantharindenpflaster von bestimmter 
Zusammensetzung und Größe eben eine Blase zu ziehen imstande 
ist (Funktionsprüfung auf Durchlässigkeit der Gefäßwände). 

Die wichtigsten Befunde der Kapillarmikroskopie und der 
Cornealmikroskopie an der Lippe wurden von einer geübten 
Malerin in naturfarbigen Bildern festgehalten (bei einer Ver- 
größerung von schätzungsweise 50). Die Bilder von der Lippe 
sind mit dem Cornealmikroskrop nach einem kleineren Maßstab 
(etwa 30) dargestellt. 

Aus der Zahl der auf diese Weise gewonnenen Aquarelle 
bringen wir in den Abb. 1—4 (Tafel 1) zunächst Darstellungen vom 
Verhalten des feinsten Gefäßsystems am Nagelfalz (1), Rückseite 
des Oberarmes (2), Brust (3) und Unterlippe (4) von einer hyper- 
tonischen Patientin ohne jede klinisch nachweisbare Nieren- 
beteiligung, deren Krankengeschichte in der Anmerkung kurz 
wiedergegeben ist.!) Man vergleiche diese Abbildungen mit den 


1) 45jährige Tagelöhnerin. Anamnese: Oft heftige Kopfschmerzen haupt- 
sächlich im Hinterkopf und in der Scheitelgegend, die anfallsweise auftreten und 
mit Brechreiz verbunden sind, ohne daß es zu Erbrechen gekommen wäre. Ge- 
legentlich kolikartige Schmerzen im Magen und in der rechten Oberbauchgegend. 
Manchmal Schmerzen und Beklemmungen in der Herzgegend mit Angstgefühl und 
Schweißen. Befund: Mittelkräftiger Körperbau, sehr guter Ernährungszustand. 
Gesunde Hautfarbe. Herz (Orthodiagramm): Med. Abst. r. 3,7 1. 7,6 Längsturch- 
messer 13,2. Aorta deutlich elongiert, nicht verdickt. Klappender 2. Aortenton, 
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Figuren 5—8 (Tafel 2), welche von den entsprechenden Haut- resp. 
Schleimhautstellen eines gesunden Mannes stammen. 

In die Augen fallend ist zunächst eine gewisse Ordnung und 
Planmäßigeit des Gefäßaufbaues beim Gesunden, insonderheit an 
Lippe und Finger gegenüber einer völligen Planlosigkeit und Un- 
ordnung beim Kranken. Auf diesen Punkt legen wir großen 
Wert. Ein wirklich (auch konstitutionell) normaler Mensch hat 
eine gewisse Regelmäßigkeit und Typie im Aufbau seines peri- 
phersten Gefäßsystems. Völlige Atypie d. h. weitgehende anato- 
mische Regellosigkeit in der Architektur von Arteriolen, 
Kapillaren und Venulae findet sich im wesentlichen bei der in 
unserem Kapillarbuch geschilderten Konstitutionsanomalie der 
vasoneurotischen Diathese. Das umfassendste Maß der Konstitution 
ist nicht so sehr die Ermüdung (Fr. Krauß (52)), als vielmehr 
die Disharmonie, d. h. die Disproportion, wenn man anatomisch, 
und die Dysergie, wenn man physiologisch, formulieren will. Eine 
solche Disharmonie im Sinne anatomischer Disproportion tritt am 
Gefäßbaum unserer Kranken besonders stark zutage. 

Als zweites Hauptmerkmal kann dann weiter die Dysergie 
bezeichnet werden, welche sich bei unseren Kranken aus dem 
gegensätzlichen Verhalten des arteriellen und venösen Gefäßanteiles 
ergibt. In den Abbildungen des Gesunden zeigt sich (wie in 
unserem Kapillarbuch bereits hinlänglich beschrieben), daß die 
zuführenden, arteriellen Schenkel normalerweise durchweg etwas 
enger sind, als die abführenden venösen. In den von den Kranken 
gewonnenen Abbildungen fällt der Gegensatz zwischen den überaus 
eng kontrahierten, vielfach bereits reichlich gewundenen arteriellen 
und den varizenartig stark erweiterten, bis zum ebenfalls mächtig 
dilatierten subpapillären Plexus deutlich erkennbaren, wiederum 
abnorm gewundenen venösen Schenkeln stark auf. Am Oberarm 
sind auch die Umbiegungsstellen bereits andeutungsweise aneu- 


Hebender Spitzenstoß. Druck in der Brachialis stark wechselnd 175/100 bis 155/104. 
Periphere Arterien leicht rigide. Keine Ödeme oder andere Dekompensations- 
erscheinungen. Rest-N im Blut 22. Harnmenge durchschnittlich 1300. Spez. 
Gewicht spontan mit den Mengen zwischen 1012 und 1026 schwankend. Ver- 
dünnungs- und Konzentrationsversuch: Prompte Flüssigkeitsausscheidung, keine 
Nykturie. Spez. Gewicht morgens 1002, abends 1026. Kochsalzmengen durch- 
schnittlich entsprechend der Kost. Kochsalzzulage von 10 g wird mit sofortiger 
Mehrausscheidung von 8 g beantwortet. Rest folgt überreich am nächsten Tage. 
Nach Zulage von 20 g Urea pura, prompte Ausscheidung von 1739 g N. Kein 
Eiweiß, keine Formelemente. Blutzucker 0,07. Anacidität des Magens. Sonst 
kein organischer Befund. 
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rysmenartig erweitert. In diesem Gegensatz zwischen abnorm 
kontrahierten arteriellen und krankhaft dilatierten venösen Gefäß- 
anteilen haben wir das vor Augen, was in unserem Kapillarbuch 
als spastisch-atonischer Symptomenkomplex bezeichnet worden ist. 
Entsprechend dieser Überfüllung der venösen Seite des periphersten 
Gefäßabschnittes ist der Grundton der Haut bei derartigen Kranken 
vielfach rötlicher als in der Norm (rote Hypertension Volhard's (53)). 

Drittens ist zu bemerken, daß die Strömung in den Kapillaren 
des Kranken keine kontinuierliche, sondern sehr vielfach eine 
körnige, ja oft lange Zeit völlig stockende (Stasen) sein kann. 
Hier sind die Arteriolen und Anfänge der arteriellen Kapillar- 
schenkel so stark kontrahiert, daß das Blut trotz der hohen 
vis a tergo nur körnig träge strömen kann und oft ganz zum 
Stillstand kommt, wie das von Hinselmann (31) und Never- 
mann bei den angiospastischen Blutdruckparoxysmen des eklampti- 
schen Anfalls beschrieben wurde. 

Viertens fallen bei den Hochdruckkranken besonders an der 
Brust, am Oberarm und der Lippe (Abb. 2, 3 u. 4) überaus stark 
geschlängelte und kontrahierte Kapillarknäuel auf, die sich allen- 
falls mit Glomerulis vergleichen lassen, und die, wie ein Blick auf 
Abb. 6, 7 u. 8 zeigt, beim Gesunden völlig fehlen. Hierher ge- 
hören auch die vielfachen Anastomosen, wie sie namentlich in 
Abb. 1 hervortreten. 

Ausdrücklich und scharf hervorgehoben sei, daß unsere 
Kranken nicht etwa im Stadium der Dekompensation waren. Ihr 
Wasserwechsel war vielmehr, wie der Verdünnungs- und Konzen- 
trationsversuch zeigt, durchaus normal. Auch hatten sie weder 
Cyanose, noch Leberschwellung, noch Ödeme und wiesen ortho- 
.diagraphisch normale Herzmasse auf. Die Erweiterungen der 
venösen Anteile des periphersten Gefäßabschnittes waren somit 
nicht durch Steigerung des allgemeinen Venendruckes infolge 
Versagens der Herztätigkeit bedingt. Erfahrungsgemäß sind ja 
auch die Druckverhältnisse dieser Kranken (wenn sie nicht de- 
kompensiert sind) jenseits der Arteriolen durchaus normal oder 
sogar subnormal. Landerer (54) und Krauß (27) haben das 
aus unserer Klinik bezüglich des Kapillardruckes zuerst be- 
schrieben. Kylin (55) hat es dann später auch gefunden. Auch 
kann man sich nach Moritz und Tabora (56) jederzeit leicht 
davon überzeugen, daß der Venendruck solcher Kranker normal 
zu sein pflegt. Kapillar- und Venendruck steigen hier erst an, 
wenn Dekompensationserscheinungen auftreten. Auf diesen Punkt 
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wird bei Nachprüfungen besonders zu achten sein, da ein Stauungs- 
druck in den Venen das Kapillarbild jeder Art von Hypertension 
zu beeinflussen pflegt (s. u. Kapillarbuch). 

Betrachten wir im Gegensatz zu den Verhältnissen des peri- 
phersten Gefäßabschnittes bei der ohne jede Nierenerscheinung 
einhergehenden Hypertension die Lage der Dinge bei einer 
sicheren sekundären Schrumpfniere von fast genau gleicher Druck- 
lage, deren Krankengeschichte in der Anmerkung wiedergegeben 
ist.) Die Abb. 9—12 (Tafel 3) geben an den gleichen Körperstellen 
wie bei den beiden anderen Fällen hinreichende Vorstellungen von 
dem hier vorliegenden Verhalten des periphersten Gefäßabschnittes. 
Der Vergleich dieser Abbildungen mit den Normalabbildungen (5—8) 
und den Darstellungen von einer Hochdruckkranken ohne Nieren- 
erscheinungen (1—4) zeigt überzeugend das folgende: 

Zunächst fällt eine gewisse Ordnung und Planmäßigkeit im 
Gefäßaufbau des chronisch Nierenkranken auf, die den Verhält- 
nissen beim Gesunden entschieden näher steht als denjenigen bei 
der Hypertension ohne Nierenerscheinungen. Die Typie des peri- 
phersten Gefäßabschnittes, von der oben als dem Kennzeichen 
einer konstitutionell normalen Gefäßveranlagung die Rede war, 
ist hier gewahrt. Von nennenswerter Atypie, von merklicher Dis- 
harmonie resp. Disproportion der Gefäßarchitektur kann nicht 
gesprochen werden. 

In gleicher Weise ist zweitens auch nichts von der bei den 
anderen Kranken hervorgehobenen Dysergie zu sehen. Der spastisch- 


1) 25jähriger Bauarbeiter. Anamnese: Hin und wieder Halsschmerzen, nie 
ernstlich krank. Vor 4 Monaten unbestimmte Schmerzen im Rücken besonders 
links. Arzt fand Eiweiß. Da zu Hause keine Besserung erfolgte, Aufnahme. 
Keine besondere Familienanamnese. Kein besonderer Alkohol- und Tabakabusus. 
Keine venerische Infektion. Befund: Mittlerer Körperbau, guter Ernährungs- 
zustand, blaßgelbliche Haut- und besonders Gesichtsfarbe. Vergrüßerte, weiche, 
beim Schlucken hinderliche Mandeln, zurzeit keine deutlichen Beläge; werden 
später von der Halsklinik entfernt. Herz (im Orthodiagramm): Med. Abst. r. 4,1: 
l. 7,6, Längsdurchmesser 11,6. Aorta mäßig elongiert, nieht dilatiert. Periphere 
Arterien leicht verdiekt. Druck in Brachialis 175,112, ziemlich konstant bei viel- 
fachen Messungen. Keine Ödeme. Kest-N im Blut zwischen 72 und 43 schwankend. 
Harnmenge durchschnittlich 2000. Spez. Gewicht fixiert zwischen 1010 und 1013 
bei 1! monatlicher Beobachtung und zwischen 1500 und 2700 wechselnden Harn- 
mengen. Kochsalzmengen durchschnittlich der salzarmen Kost entsprechend. 
Kochsalzzulage von 10 g läbt die Ausscheidung um nicht mehr als 2 g ansteigen. 
Stickstoffibelastung wegen hohem Rest-N unterlassen. Albumen 1—1,7 ° oo. Hyaline 
und granulierte Zylinder, mäßige Mengen roter und weiber Blutkörper. Blutbild 
normal. Sonst kein Organbefund. 
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atonische Symptomkomplex, der in einem augenfälligen Miß- 
verhältnis des arteriellen zum venösen Haargefäßanteil gegeben 
ist, liegt hier nicht vor. Die Haargefäßschlingen zeigen entweder 
ein annähernd normales Verhalten oder sind sie relativ zum 
Gesunden in beiden Anteilen, namentlich im arteriellen, eng kon- 
trahiert. Man ist versucht, hier eher von einem spastischen 
Symptomenkomplex zu reden. Vom subpapillären Plexus sind 
überhaupt nur an der Lippe einige bescheidene Andeutungen 
sichtbar. Dementsprechend ist der Grundton der Haut, besonders 
an Brust und Oberarm (Abb. 10 u. 11) deutlich blasser als in der 
Norm (weiße Hypertonie Volhard’s). , 

Drittens ist die Strömung in den Kapillaren dieses Kranken 
kontinuierlich und nicht von abnorm häufigen Stasen unterbrochen. 
Sie erscheint vielmehr meist beschleunigt. 

Viertens fehlen die bei der Hypertension ohne Nieren- 
erscheinungen geschilderten glomerulusähnlichen Kapillarknäuel 
vollständig. 

Wie bei den anderen Kranken ohne Nierenerscheinungen sei 
auch hier ausdrücklich hervorgehoben, daß Dekompensations- 
vorgänge des Herzens nicht vorlagen. Der Kapillardruck war 
entsprechend den Befunden von Landerer (54), Krauß (27) und 
Kylin (55) auch in diesen Fällen niedrig, da der arterielle Hoch- 
druck in den Arteriolen abgedrosselt und zu normalen Werten 
transformiert wird. 

Was läßt sich aus diesen Befunden schließen? Zu- 
nächst einmal unzweifelhaft das Eine: Es gibt 
Hypertensionen ohne jeden funktionellen Nieren- 
befund, welcheinihrem periphersten Gefäßabschnitt 
die unverkennbaren Anzeichen der konstitutionellen 
Vasoneurose darbieten, wie sie in unserem Kapillar- 
buch geschildert ist. Wir haben 50 derartige Fälle 
im Laufe nicht ganz eines Jahres in der beschrie- 
benen Weise analysieren können. Diese Fälle sind 
also — wenigstens hierzulande — gar nicht einmal 
selten. Wir möchten sie als konstitutionelle Hyper- 
tensionen bezeichnen. 

Nun hat man auch von anderer Seite schon vermutungsweise 
ausgesprochen, daß manche Hypertensionen kostitutioneller Natur 
seien. Besonders bei Kylin (55) und bei Siebeck (47) findet 
sich bereits der Begriff der vegetativen Neurose als patho- 
genetisches Moment für Hypertension. Aber mit Recht weist 
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Kahler (1) darauf hin, daß die bisher geäußerten diesbezüglichen 
Ideen doch weitgehend der empirischen Belegung mit Tatsachen- 
material entbehren. Hier sind demgegenüber anatomische Befunde 
gegeben, denn als solche müssen die kapillarmikroskopischen Re- 
produktionen gelten, seitdem sich durch unsere Zusammenarbeit 
mit Schmincke (43) in der Frage des Ulcus ventriculi gezeigt 
hat, daß sie sich durch das histologische Präparat vollständig 
bestätigen lassen. 

Bezüglich des Wortes Vasoneurose wäre noch zu bemerken, 
daß es sich dabei um eine in der Regel ererbte Konstitutions- 
anomalie ` handelt. Dementprechend findet sich die Vasoneurose 
vielfach schon im Kindesalter (Merz (57). Auch ist in diesem 
Zusammenhang interessant, daß etwaige vasoneurotische Mani- 
festationen bei eineiigen Zwillingen stets in gleicher Stärke und 
Eigenart zum Ausdruck kommen, während bei zweieiigen Zwillingen 
in diesem Bezug Unterschiede zu bestehen pflegen (Mayer-List 
und Hübener (58) an hiesiger Klinik). Es ist also wuhl in der 
Regel schon im Keimplasma gegeben, ob jemand im späteren 
Leben eine stärkere Vasoneurose bekommt oder nicht. Daher 
auch der morphologisch so grundverschiedene Aufbau des peri- 
phersten Gefäßabschnittes dieser Kranken. Daß auch gewisse 
Hypertonien, die sich eben jetzt als konstitutionell vasoneurotisch 
bedingt erweisen, in hohem Maße und zwar dominant vererblich 
sind, hat Weitz (59) Tübingen ja erst vor kurzem hervorgehoben. 

Nicht unerwähnt bleiben darf freilich, daß man doch gelegent- 
lich das Bild der Vasoneurose scheinbar auch exogen entstehen 
sieht. Das ist z. B. dann der Fall, wenn ein wichtiges innersekre- 
torisches Organ (etwa die Schilddrüse, Hypophyse, Ovar) erst im 
Laufe des Lebens im Sinne einer Funktionssteigerung oder -Minde- 
rung erkrankt, resp. auch chirurgisch oder mit Röntgenstrahlen 
ausgeschaltet wird. Aber selbst wenn hierbei gar keine endogenen 
Momente bezüglich fehlender Kompensationsmöglichkeiten im endo- 
krinen Ringe im Spiel sein sollten, so handelt es sich doch gegen- 
über dem Gros der konstitutionell gegebenen diesbezüglichen Zu- 
stände immerhin nur um Ausnahmen. 

Um das Wort Vasoneurose etwas näher zu präzisieren, sei 
darauf hingewiesen, daß man sich bei der Deutung dieser Anomalie 
heute nicht mehr lediglich mit Abnormitäten am vegetativen 
Nervensystem und den Blutgefäßen zufrieden geben darf. Es hat 
sich vielmehr gezeigt, daß hier das Zusammenspiel 1. des vege- 
tativen Nervensystems, 2. der elektrolytischen Zwischenschaltung 
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zwischen Nervenende und Erfolgzelle (besonders der Ca- und der 
K-Ionen, 3. des endokrinen Apparates und 4. des Gefäßsystemes 
besonders in seiuer Peripherie gestört ist. Fr. Krauß (52) will 
ja heute für die Gesamtheit des vegetativen Nervensystems, des 
Elektrolytenapparates und des endokrinen Ringes die generelle 
Bezeichnung „vegetatives System“ angewaudt wissen. Die Beteili- 
gung dieses großen Harmonisierungsapparates der Organe und Ge- 
webe erklärt es denn auch, daß die Vasoneurose so häufig gemein- 
sam mit Asthma, ulcus ventriculi, Gicht, Diabetes, Fettsucht usw. 
auftritt. Die Statistik Fahrion’s (48) spricht ja in diesem Sinne 
ebenso beredt wie die diesbezüglichen Ausführungen Kylin’s. 

Ist nun durch die morphologische Identifizierung gewisser 
Hypertensionen mit vasoneurotischen Zuständen eine endgültige 
Klärung gegeben? Ganz sicher nicht! — vielmehr ist nur eine 
Etappe für weitere Forschungen gewonnen. In diesem Sinne wird 
es zweckmäßig sein, auf einige Punkte besonders hinzuweisen. 
Erstens muß man sich ganz von der Vorstellung fernhalten, daß 
die sinnverwirrende Vielgestaltigkeit der feinsten Gefäße, wie sie 
beim Betrachten dieser Hypertoniebilder in die Augen fällt, an und 
für sich lediglich durch die vermehrte Zahl und Länge und die 
damit gegebenen größeren Widerstände der feinen Strombahnen 
notwendig zum Druckanstieg führen müßte. Besteht doch die Vaso- 
neurose oft in scheinbar ähnlicher morphologischer Stärke von 
Jugend auf, während die Drucksteigerung erst in einem gewissen 
Alter einsetzt. Sieht man doch auch weiterhin bei älteren Leuten 
manchmal Vasoneurosen, durch welche qualvolle Haut- und Muskel- 
erscheinungen, ein Glaukom, ein ulcus ventriculi usw. herbeigeführt 
werden, ohn daß auch im Alter Drucksteigerung auftritt. 

Es müssen also noch weitere Momente zu dem disproportio- 
nierten „Idiotyp“ des periphersten Gefäßabschnittes hinzukommen, 
um das Symptom der allgemeinen Blutdrucksteigerung auszulösen. 
Eines dieser Momente dürfte wohl in der unter den Beanspruchungen 
des Lebens wachsenden Dysergie des feinsten Gefäßapparates, 
namentlich in den zunehmenden Spasmen der Arteriolen gegeben 
sein. Man hat entschieden den Eindruck, daß sich bei den Hyper- 
tensionen doch besonders eng kontrahierte, den Augen nur gerade 
noch wahrnehmbare arterielle Kapillarschenkel finden, und daß 
somit der spastische Anteil des dysergischen Zustandes hier stärker 
ausgesprochen ist, wie bei den anderen nicht hypertonischen Vaso- 
neurosen. Und dabei ist die hämodynamisch wirksamste Stelle 
spastischer Gefäßverengerung in den Arteriolen gelegen und dem- 
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gemäß kapillarmikroskopisch in der Regel gar nicht einmal sicht- 
bar. Es wäre also theoretisch durchaus denkbar, daß es hyper- 
tonische Vasoneurosen gäbe, bei denen das Kapillargebiet wenig 
oder gar nicht verändert wäre. Vielleicht spielt hier auch eine 
besondere Beteiligung der sog. Hoyer’schen Kanäle, d. h. der sub- 
kapillären Kurzschlüsse zwischen Arterien und Venen eine Rolle. 

Möglicherweise lassen sich Untersuchungen, die Heimberger 
(60) an unserer Klinik in die Wege geleitet hat, zu einer näheren 
Differenzierung der hypertonischen und nichthypertonischen Vaso- 
neurosenbilder heranziehen. Heimberger hat das einzelne Haar- 
gefäß am Nagelrand mit ganz fein ausgezogenen Glaskapillaren 
teils mechanisch, teils chemisch direkt gereizt und dabei an ge- 
sunden Menschen bestimmte Reaktionen des Endothels erhalten. 
Da zeigt sich nun, daß die Kapillaren von Menschen mit konsti- 
tutioneller Hypertonie auf bestimmte mechanische Reize offenbar 
abnorm empfindlich sind. Sie ziehen sich bei stumpfem Druck auf 
die Umgebung ausgiebiger und vor allem dauernder, bei scharfer 
Reizung mit der Nadelspitze aber mangelhafter zusammen als die 
Haargefäße bei anderen Menschen. Die Versuche sind noch nicht 
zahlreich genug, um ein endgültiges Urteil zu erlauben. Immerhin 
erscheinen sie aussichtsreich. Auf die gleiche Weise hat Heim- 
berger (mittels der feinen Glaskapillaren) minimale Mengen von 
Adrenalin, Pituglandol und anderen innersekretorischen oder Arznei- 
stoffen unmittelbar an die Haargefäßwand herangeführt. Auch 
hier zeigte sich ein eigenartiges Verhalten der Kapillaren von 
Kranken mit konstitutioneller Hypertonie. Sie reagierten vielfach 
auf Adrenalinzufuhr in ihre unmittelbarste Umgebung ganz außer- 
ordentlich schwach. Ebenso auf Gaben von Pituglandol. Das ent- 
spricht Angaben von Parrisius (61), welcher schon vor längerer 
Zeit bei Vasoneuretikern oft abnorm geringe Adrenalinreaktionen 
an den Haargefäßen sah. Kylin (62) und neuestens auch Jansen 
bei Fr. Müller (63) wollen ja in der verzögerten oder ausbleiben- 
den Blutdrucksteigerung nach Adrenalininjektionen ein Charakte- 
ristikum der sog. essentiellen Hypertonie sehen. Nach den Be- 
funden von Parrisius handelt es sich aber hier nicht um ein 
Charakteristikum der essentiellen Hypertension, sondern um eine 
Besonderheit mancher vasoneurotischer Zustände im allgemeinen. 
Wahrscheinlich werden sich im Laufe der Zeit durch derartige 
Funktionsprüfungen greifbarere Anhaltspunkte für die Besonder- 
heiten des vasoneurotischen Zustandes bei Hypertension auffinden 
lassen. 
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Ein weiteres Moment des Unterschiedes hypertonischer und 
nichthypertonischer Vasoneurosen ist in Verschiedenheiten der 
Durchlässigkeit der Gefäßwände bei beiden Zuständen gegeben. 
Nichthypertonische Vasoneurosen haben nach Gänßlen (51) eine 
deutlich verminderte Blasenzeit, d. h. man kann bei ihnen mit 
einem Cantharidenpflaster von bestimmter Zusammensetzung und 
Größe Blasen in weniger als 4, oft bereits 1 bis 2 Stunden ziehen. 
Bei den hypertonischen Vasoneurosen ist das anders. Da wird die 
Blasenzeit mit allmählich steigendem Druck zunächst normal und 
später deutlich verlängert. Man hat dabei den Eindruck, daß das 
Ausmaß dieser Verlängerung im allgemeinen mit der Dauersteige- 
rung des arteriellen Druckes zunimmt. Hier ergibt sich also eine 
Störung der Gefäßfunktion, die wohl als frühzeitige Abnutzung, 
als vorschneller Verbrauch gedeutet werden darf, und die darauf 
hinweist, warum die Vasoneurose erst in einem gewissen Alter und 
bei bestimmten Patienten hypertonisch wird. Da sich eine Ver- 
längerung der Blasenzeit auch bei den nephrogenen Hypertensionen 
findet, während bei den frischen Nephritiden wiederum eine Ver- 
kürzung vorliegt, darf wohl angenommen werden, daß dieses Phä- 
nomen weniger durch das primäre Leiden, als durch den länger 
bestehenden Hochdruck bedingt ist. 

Will man in Zukunft versuchen, für diese Abnutzungsvorgänge 
am feinsten Gefäßapparat ein anatomisches Substrat zu finden, so 
wird man dabei besonders zweier Tatsachen eingedenk sein müssen: 

1. Die vasoneurotischen Erscheinungen sind scheinbar wahllos 
fleckig-herdförmig, durchaus aber nicht in einem a priori konstruier- 
barem Sinne „systematisch“ im Körper angeordnet. Das zeigt die 
Kapillarmikroskopie mit der gleichen Deutlichkeit wie die Histo- 
logie (Schmincke’s Präparate von der Ulcusschleimhaut, Scharpff’s 
Präparate von der Cutis marmorata). Wie Mayer-List (64) bei 
uns wahrscheinlich machen konnte, liegt diese ja auch in der 
Exanthembildung hervortretende Neigung zu herd- und fleckförmigen 
Reaktionen am feinsten Zirkulationsapparat wohl darin begründet, 
daß immer bestimmte Gruppen peripherster Gefäßchen durch Axon- 
reflexe als relativ selbständige lokale Funktionszentren zusammen 
arbeiten. Man darf sich demgemäß nicht wundern, wenn man wie 
Brogsitter (65) bei Fr. Müller neuestens im Splanchnieus- 
gebiet, das bezüglich der großen zuleitenden Arterien ja als eine 
gewisse funktionelle Einheit gedacht wird, bei Hypertensionen 
ebenfalls nur scheinbar wahllos angeordnete Abnutzungsherde der 
feinsten Gefäße auffindet. 
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2. Fraglos werden unbeschadet des im Gros des Gefäßsystems 
mehr herdförmig auftretenden, endogen vasoneurotischen und später 
sklerotischen Types der Schädigung gewisse besonders empfindliche 
und mit einer eigenartigen Gefäßversorgung versehene Organe, wie 
das Auge, das Ohr und die Nieren ausgiebiger und wohl auch 
diffus-systematischer befallen. Gerade die Untersuchungen Brog- 
sitter’s (65) zeigen das für die Niere im anatomischen Sinne, 
während die Statistiken Fischer’s und Fahrion’s es der Funk- 
tion nach belegen. Stimmen doch diese beiden Statistiken in ein- 
deutigster Weise in dem Satz überein: Je höher der Grad der 
Drucksteigerung, desto häufiger die klinischen Anzeichen einer 
ditfusen Nierenschädigung. Für Auge und Ohr ergibt sich Ähn- 
liches aus unserem Zusammenarbeiten mit der hiesigen Augen- 
und Ohrenklinik. Hat doch Parrisius (66) (auch zusammen mit 
Scherer und Mayer-List (67)) gezeigt, daß unter 61 Glaukom- 
fällen der hiesigen Augen- und 11 Menierefällen der hiesigen 
Ohrenklinik kein einziger mit normalem peripherstem Gefäßsystem 
war. Entweder handelte es sich bei diesen Schädigungen der 
feinen Sinnesorgane um konstitutionelle Kasonennosen oder bereits 
um sklerotische Hypertoniker. 

Wir schließen uns also auf Grund unserer mannigfachen Be- 
obachtungen für die Fälle konstitutioneller Abartung des feinsten 
(Gefäßsystemes der Meinung derjenigen an, welche in den sog. 
Sklerosen der Nieren- und anderer Arteriolen nicht die letzte Ur- 
sache der Hypertension erblicken, sondern vielmehr die Folge der 
zu primär funktioneller Hypertension neigenden vasoneurotischen 
Konstitutionsanomalie. Daß natürlich, sobald diese Folge sich erst 
einmal in weiteren Gefäßbezirken anatomisch ausgewirkt hat, die 
Hypertension dadurch ihrerseits noch gesteigert werden kann, 
dürfte nicht zu bestreiten sein. Zum iunktionellen kommt dann 
eben noch der anatomische Hochdruck. Auch mag es woll sein, 
daß die sekundär entstandene Funktionsstörung der Niere später 
chemische oder nervöse Reflexe betätigt, welche geeignet sind, 
die Drucksteigerung noch weiter zu erhöhen. 

Wir finden uns in dieser Ansicht noch besonders durch die 
Tatsache bestärkt, daß bei allen Fällen sogenannter arteriolo- 
sklerotischer oder genuiner Schrumpfniere, welche wir bisher zu 
untersuchen Gelegenheit hatten, genau die gleichen Anzeichen 
konstitutioneller Vasoneurose an Haut und Schleimhaut nachzu- 
weisen waren, wie bei den zunächst ohne XNierenerscheinungen 
verlaufenden sog. funktionellen Hypertensionen. Demgemäß ver- 


Deutsches Archiv f.klmische Medicin Bd.149 


u. 


na Y A ” 
j sr a 


1. Nagelfulz 


Müller-Hübener. 


Verlag von EC.W.Vogel in Leipzig 


LithAnstvE AFunke, Lem 


Deutsches Archiv f.klinische Medicin Bd.149 


ISNT Z 


WuthAnstvE AFunke.Lepzig 


Verlag von FCW Vogel ir: Leipzig 


Müller-Hübener. 


Tafel 3 


Bd.149 


che Medicin 


klini 


Deutsches Archiv f. 


LithAnstvE AFunke, Leipzig 


F.C.W. Vogel in Leipzig. 


Verlag von 


Müller-Hübener. 


Über Hypertonie. | 49 


muten wir, daß die arteriolo-sklerotische Schrumpfniere eine be- 
sondere, klinisch rascher und destruktiver verlaufende Abart der 
zu Hypertension neigenden konstitutionellen Vasoneurose ist. Die 
Tatsache, daß bei ihr anatomisch neben den sog. sklerotischen 
Ancomalien der feinsten Nierengefäße, oft auch entzündliche Ver- 
änderungen gefunden werden, schließt diese Annahme keineswegs 
aus. Vielmehr findet ein solcher Vorgang sich in analoger Weise 
an der Schleimhaut des Ulcusmagens. Schmincke (43) hat be- 
sonders darauf hingewiesen, daß in dieser, neben den Zeichen der 
konstitutionellen Abartung des periphersten Gefäßabschnittes. regel- 
mäßig auch ein erheblicher Katarrh nachweisbar ist. Offenbar 
neigen die von dieser Konstitutionsanomalie befallenen Gewebe 
besonders zur Entstehung sekundär-entzündlicher Veränderungen 
und vielleicht bedingt gerade das Auftreten dieser Erscheinungen 
in der Niere den klinisch „malignen“ Verlauf solcher Fälle. 

Soviel über unsere Bilder 1 bis 4 und das, was sich bezüglich 
der Annahme einer konstitutionellen vasoneurotischen Hypertension 
und deren anatomischer Folgen möglicherweise aus ihnen schließen 
läßt. Wie man sieht, nähern sich unsere Schlüsse weitgehend den 
von anderen Gesichtspunkten aus entwickelten Anschauungen 
Kylin’s. Sie entfernen sich von dem Schema Kahler’s, der 
die sog. essentiellen Hypertensionen unter der Rubrik des primären, 
zentralen, toxischen (sog. bulbären) Hochdruckes unterbringen will. 
So einfach, daß wir nur eine durch toxische Produkte bedingte 
Erregung des Vasomotorenzentrums anzunehmen brauchten, liegen 
die Dinge doch offensichtlich nicht, vielmehr zeigt sich, daß hier 
eine Schädigung des gesamten vegetativen plus Gefäßapparates 
vorliegt, deren letzte Ursachen (falls sie überhaupt einheitlich sind) 
noch durchaus nicht übersehen werden können. 

Was wäre nun demgegenüber bezüglich der von 
einer sicheren sekundären Schrumpfniere stammen- 
den Bilder 9—12 anzumerken? Zunächst einmal wie- 
derum mit aller Sicherheit das eine: Es gibt Hyper- 
tension mit exogen entstandenem klinischen Nieren- 
befund, welche ohne jedes Anzeichen konstitutio- 
neller Abartung des feinsten Gefäßsystemes einher- 
gehen und die am besten als rein nephrogene Hyper- 
tensionen bezeichnet werden. Bei ihnen besteht kein 
sichtbarer Anlaß, das primum movens des klinischen Symptomen- 
komplexes „Hypertonie“ wo anders als in der Niere zu suchen. 
Wenn gelegentlich (Baumgarten (68) u. a.) darauf hingewiesen 
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wird, daß es Fälle gibt, bei denen trotz ausgiebigster diffuser Erkran- 
kung beider Nieren jede Blutdrucksteigerung fehlt, so ist ange- 
sichts der erdrückenden Anzahl umgekehrter Fälle, in denen wir 
am Krankenbett erst Nierenschädigung und dann Hypertonie auf- 
treten sehen, doch wohl durch eine derartige Argumentierung nur 
das eine bewiesen, dab ausnahmsweise der nervöse oder chemische 
Reflexapparat, welcher bei diffuser Nierenerkrankung das Arteriolen- 
system zur Kontraktion bringt, aus irgendeinem Grunde auch ein- 
mal versagen kann. Aus unseren Bildern 9—12 ergibt sich ein- 
drucksvoll, daß bei der sekundären Schrumpfniere ein peripherer, 
diffus ausgebreiteter Arteriolenspasmus vorliegt, der so hochgradig 
ist, daß die bekannte Hautblässe dieser Kranken auch im Kapillar- 
bilde stark zum Ausdruck kommt. Hier ist ein exogen spastisch 
entstandener Gefäßmechanismus gegeben, nicht ein endogen spastisch- 
atonischer, wie bei der essentiellen Hypertonie. 

Wen seine psychische Struktur weitgehend zur Systematisierung 
der Dinge treibt, der wird sich angesichts solcher Tatsachen stark 
versucht fühlen. Also — so wird er sagen — gibt es einen endo- 
genen und einen exogenen Hochdruck. Der endogene umfaßt die 
Hypertensionen ohne und mit Nierenerscheinungen, bei denen das 
peripberste Gefäßsystem konstitutionell disproportioniert angelegt 
ist und dysergisch funktioniert. Dieser Form könnte man viel- 
leicht auch die Eklampsie nahe stellen, insofern es sich bei ihr 
um temporäre Kontraktionsstürme aller Arteriolen handelt, die bei 
anderen Menschen in gleicher Situation nicht zustande kommen. 
Der exogene Hochdruck würde dann die hämatogenen und urino- 
genen entzündlichen und toxischen Nierenerkrankungen (nephrogene 
Hypertension) und die erworbenen organischen Läsionen eines 
größeren Teiles der Körperarteriolen (Lues, Blei, Endarteriitis usw.) 
umfassen (anatomische Hypertension). 

Fraglos kommen in der Praxis Fälle vor, welche sich in dieser 
Weise klassifizieren lassen. Ebenso sicher aber gibt es im Leben 
zahlreiche Erkrankungen, bei denen sich die endogenen und exo- 
genen Momente mannigfach überkreuzen, die also schwer durch- 
sichtige Mischformen darstellen dürften. Darum lasse man sich 
durch die eindrucksvollen Abbildungen nicht zu stark suggerieren. 
Es liegt doch bei der Häufigkeit der konstitutionell-vasolabilen Zu- 
stände auf der Hand, daß oft genug auch Vasoneurotiker eine 
exogen entstehende Nierenläsion erwerben können. In solchen Fällen 
wird es schwer sein, zu entscheiden, welchen Anteil an der Ent- 
stehung des Hochdruckes der spastisch antonische Zustand der 
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periphersten Gefäße, und welchen das Nierenleiden hat. Ja, es 
gibt sogar Forscher (Parrisius (68), welche die Meinung ver- 
treten, daß gerade Vasoneurotiker infolge ihrer GefäBlabilität bei 
eintretenden Infektionen besonders leicht Störungen am gesamten 
Arteriolen- und Haargefäßapparat bekommen, die sich dann unter 
Umständen auch an der Niere aussprechen. Das bunte Bild, nament- 
lich auch in der Funktion, des Haargefäßapparates, wie es bei 
akuten Nephritiden zuerst von E. Weiß (70) beschrieben und später 
auch von Volhard (6) bestätigt worden ist, könnte in diesem 
Sinne gedeutet werden. 

Auch ist ohne weiteres einzusehen, daß exogene Schädigung 
wie Blei, Tabak, Lues u. a. bei konstitutionell Gefäßschwachen 
leichter und intensiver werden angreifen können, als bei ganz 
normalen Menschen. Die Martius’sche Formel K = 2 d.h. der Satz: 
Die Krankheit ist die Resultante der gegebenen Konstitution und 
der angreifenden Schädigung, verlangt auch hier Berücksichtigung. 
Demgemäß wird immer nur eine gewisse Zahl von Fällen so liegen, 
daß man sie wie unsere Typen 1—4 und 9—12 als rein endogen 
oder rein exogen bezeichnen kann. In einem weiten Mittelfeld 
zwischen diesen Extremen werden sich aber die beiden gegebenen 
Möglichkeiten überschneiden und somit schwer deatbare Misch- 
bilder zutage treten, welche eine schematisierende Analyse im Einzel- 
fall unmöglich machen. Auch halten wir es nicht für ausgeschlossen, 
daß eine hochgradige sekundäre Nierenbeteiligung, wie z. B. in 
extremen Stadien der sog. genuinen Schrumpfniere reflektorisch die 
Spasmen so weitgehend steigern kann, daß eine stärkere Blässe 
der Haut auftritt, wie vorher. Die Feststellung weitgehender 
Atypien der Gefäßarchitektur wird deshalb ein besseres Kriterium 
für die Beurteilung zweifelhafter Fälle sein, wie die einfache An- 
gabe, ob weiße oder rote Hypertonie vorliegt. Jede Hypertonie 
hat die Neigung, weiß zu werden, wenn die Nieren ernstlich ge- 
schädigt sind. | 

Fassen wir das, was wir in unseren Ausführungen für wesent- 
lich halten, zusammen, so läßt sich folgendes sagen: 

1. Es gibt ohne Zweifel Hypertensionen auf vasoneurotischer 
Grundlage, bei denen oft lange Zeit gar keine und später nur 
sekundär bedingte Nierenbeteiligung vorliegt. Man sollte diese 
Form der Blutdruckkrankheit nicht mehr die essentielle oder vas- 
kuläre oder bulbäre, sondern vielmehr die konstitutionelle Hyper- 


tension nennen. 
4* 
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2. Es gibt ferner ebenso unzweifelhaft rein exogen entstandene 
Hypertensionen, besonders solche, welche als Folgeerscheinungen 
einer im Laufe des Lebens erworbenen Nieren- oder einer allge- 
meinen Arteriolenläsion auftreten. 

3. Wenn auch in einzelnen Fällen die endogene oder die exogene 
Pathogenese klar nachweisbar sein mag, so werden sich doch bei 
zahlreichen anderen Beispielen die beiden hier vorliegenden Ent- 
stehungsmöglichkeiten überkreuzen und dadurch eine reinliche 
Scheidung verhindern. 

4. Trotzdem scheint es uns der Mühe wert, aus dem klinischen 
Chaos der Blutdruckkrankheit schärfer als bisher diejenigen Fälle 
auszusondern, bei denen die Anamnese (inklusive Stammbaum) und 
die Berücksichtigung aller klinischen Erscheinungen (auch der ner- 
vösen, sowie der Struktur und Funktion des feinsten Gefäßapparates) 
das konstitutionelle Moment mehr oder weniger stark hervortreten 
lassen. 


Anmerkung: Nach Abschluß kommt uns die Arbeit von 
Westphal (71) in die Hände. Im Zusammenhang mit der Frage, 
wo wir den Hauptwiderstand im peripheren Kreislauf zu suchen 
haben, erscheinen die Resultate seiner Abschnürungsversuche wert- 
voll, die zu der Annahme einer im periphersten Gefäßabschnitt be- 
stehenden erhöhten Kontraktionsbereitschaft und -dauer führen, Er- 
gebnisse, die mit den Versuchen Heimberger’s bei uns zusammen- 
stimmen. Eine Erklärung für die Resultate der Cholesterin- und 
Adrenalinversuche wird man in der konstitutionellen Abnormität 
sehen können. 


Anmerkung: „Die Arbeit Romberg’s über Hypertonie in 
der Dtsch. med. Wochenschr. (1925) kam uns erst nach Abschluß 
der Drucklegung zur Kenntnis“. 
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Aus dem Allgemeinen Krankenhause Hamburg-Barmbeck. 
(Direktor: Dr. Knack.) 


Erfahrungen mit der Duodenalsonde. `) 


Von 


Dr. Josef Jünger, 


Assistenzarzt. 


Der Bedeutung des Gallenstoffwechsels, als eines der wichtig- 
sten Komplexe der Leberfunktion, vollkommener gerecht zu werden, 
gestattete erst die Duodenalsondierung durch die Möglichkeit, die 
Galle nahe am Ort ihrer Bildungsstätte und relativ rein zu ge- 
winnen. Derart in den letzten Jahren gewonnene Aufschlüsse 
haben zwar nicht alle Hoffnungen erfüllt, bilden aber, experimentell 
gestützt (Westphal, Brugsch, Stepp, Düttmann, Lyon) 
eine Fülle neuer Erkenntnisse zur Pathologie der Erkrankungen 
von Leber und Gallenwegen und fordern die Verwendung der 
Methode als notwendiges Rüstzeug. Seitdem Stepp durch intra- 
duodenale Injektion von Wittepepton und Lyon durch MgSO, 
einen besonders dunklen Gallenfluß erzeugen konnten, den sie als 
der Gallenblase entstammend bezeichneten, ist über die Herkunft 
dieser sogenannten Blasengalle, insbesondere aber über die chemisch- 
morphologischen Bestandteile der einzelnen Gallenportionen und 
ihren klinischen Wert eine rege Diskussion entstanden, die auch 
heute noch ungeklärt ist, und es uns nahelegt, an Hand eines 
größeren Materials einiges Wissenswertes dazu beizutragen. - 

Zunächst drängt sich uns die Frage auf: Können wir mit dem er- 
haltenen Sekret, das doch ein Gemisch aus dem sog. Sammelbecken 
des Duodenums darstellt, ohne weiteres operieren? Die Schwierigkeit 
der Beurteilung liegt nach Isaac-Krieger unbedingt in der reflek- 
torischen und sekretorischen Verknüpfung der Organe Pankreas, 
1) Vorgetragen auf der Tagung der XNordwestdeutschen Gesellschaft für 
innere Medizin in Greifswald (19.— 20. Juni 1925). 
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Leber, Magen und Darm. Es muß berücksichtigt werden, ob ein 
Duodenalulcus oder -katarrh vorliegt, also ob Blut oder viel Mucin 
abgesondert wird, aber vom Pankreas wissen wir — das haben 
Düttmann und Strisower erneut betont, — daß die Sekretion 
nicht kontinuierlich erfolgt, d. h. in nüchternem Zustande fast voll- 
kommen ruht, so daß wir unbeschadet des Nachweises der Fermente, 
den auch wir in den daraufhin untersuchten Fällen fast regelmäßig 
führen konnten, annähernd reine Lebergalle erhalten, von Bedeu- 
tung deshalb, weil wir durch Brugsch die Gallenabsonderung als 
Exkretionsvorgang haben höher einschätzen lernen. 

Bei den vorliegenden Untersuchungen, die ich seit 2 Jahren 
am Barmbecker Krankenhause auf verschiedenen Abteilungen, 
auch an chirurgischem Material der I. chir. Abteilung habe durch- 
führen können, handelt es sich um 163 Sondierungen an 135 Pa- 
tienten. Eine Reihe nicht ganz einwandfreier Fälle wurde aus- 
geschaltet. Wir benutzten die Jutte’sche Sonde mit Stahlmandrin 
in der von Weilbauer angegebenen Modifikation und Technik. 
Frühestens in 5, durchschnittlich aber erst nach 30 Minuten gelang 
es dann, Duodenalsaft zu erhalten. Anfänglich überzeugten wir 
uns durch röntgenologische Kontrolle, daß die Sonde richtig lag, 
später war dies gut entbehrlich. Nicht immer floß die Galle so 
prompt: Motilitätsstörungen des Magens, abnorm hohe Säurever- 
hältnisse, extraventrikulär komprimierende Tumoren verhinderten 
zuweilen die Pyloruspassage in einer für Patient und Arzt uner- 
freulich hartnäckigen Weise. Lagewechsel nach Holzknecht 
und Lippmann, Küsters und Holtum und Bondi brachten 
aber auch hier meist Erfolg. Daß es aber Fälle gibt, wo infolge 
Pylorospasmus die Sondierung einfach nicht gelingt, mußten auch 
wir erfahren. Andere Übelstände, wie lockeres Pylorusspiel und 
infolgedessen Durchtreten salzsauren Magensaftes ins Duodenum, 
verschwindet meist von selbst. In einem Falle wurde die Sonde 
von einer jugendlich begeisterten Patientin verschluckt. Eine 
Spritze Pilocarpin förderte sie nach einigen Minuten wieder ans 
Tageslicht. — Die normale Galle ist klar, hat das Aussehen etwa 
einerschwachen Salvarsanlösung. Zuweilen wechselt der Farbenton. 
Zu welchen Variationen es bei pathologischen Prozessen infolge 
Trübung und Ausflockung kommen kann, zeigen sehr hübsch die 
Einhorn’schen Abbildungen in seinem Werk über die Duodenal- 
sonde. Bei stockendem Abfluß handelt es sich häufig um Spasmen 
des Choledochussphincters, der als Träger eines von Westphal 
näher eruierten Muskelspiels nervösen Hemmungen leicht unterliegt. 
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Je nach der Menge der erhaltenen Galle wurden möglichst unter- 
sucht: Spez. Gew., Eiweiß, Cholesterin, Urobilinogen, Pankreasfer- 
mente, mikroskopisches und kulturelles Verhalten. Zur Auslösung 
des Gallenblasenreflexes diente Wittepeptonlösung 5—10°/, 20 ccm, 
später MgSO, 25°, 30—50 ccm, in einzelnen Fällen auch sterili- 
sierte Milch nach dem Vorschlage von Brinkmann und Hage, 
oder Olivenöl. Die unter diesen Bedingungen untersuchten Fälle 
verteilen sich auf Leber-Gallenerkrankungen, Affektionen des 
Magen-Darmkanals und solche anderer Ätiologie bei Gallengesunden, 
wie die folgende Tabelle näher auseinandersetzt. 


Tabelle 1. 


Krankheit 


Icterus simplex 
Cholangie 


Cholecystitis + Cholelithiasis 


Cholangitis 
Infektiöser Ikterus 


Luische Hepatitis bzw. Peri- 


cholangitis 
Leberlues 
Leberatrophie 
Lebertumoren 
Ca der Gallengänge 
Salvarsanikterus 
Leberzirrhose 


Erkrankungen der Leber und 


Gallenwege 


Pankreaserkrankungen 
Ulcus duodeni 

z. B. Magenleiden 
Magentumor 
Appendicitis 
Retroperitonealer Absceß 
Subphrenischer Absceß 
Megacolon 

Enteritis 

Ruhr 
Typhus-Paratyphus 
Darmparasiten 
Perniziöse Anämie 
Malaria tropica 

Sepsis 
Blutdrüsensklerose 
Örthost. Albuminurie 
Lymphogranulomatose 
Pyelıtis 

Lumbago 


Summe | 
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Das spezifische Gewicht wurde bei 15°C mittels Pyknometer 
bestimmt und in Übereinstimmung mit Stepp, Strisower, Bondi 
u.a. für die Lebergalle zwischen 1,008— 1,015, für die Blasen- 
galle zwischen 1,020—1,050 festgestellt. Spezifisches Gewicht der 
Blasengalle und Ausfall des Reflexes stimmten meist gut überein, 
so daß wir in Zweifelsfällen eine Stütze am spezifischen Gewicht 
fanden. Nur bei Fällen von chronischer Colecystitis und Chole- 
lithiasis betrug schon das spezifische Gewicht der Lebergalle öfters 
1,028— 1,050. 

Zur Cholesterinbestimmung wurde die Galle mit Gips zur 
Trocknung gebracht, mit Chloroform extrahiert, und dann nach 
Funk und Autenrieth der Cholesteringehalt kolorimetrisch be- 
stimmt. Bei bestehender Grünfärbung (Biliverdin) wurde die grüne 
Farbe durch Kalkmilch beseitigt. Stepp gibt den Cholesteringe- 
halt der Lebergalle mit 0,024—0,16g°/,, den der Blasengalle mit 
0,1 g"ù% bis über 1g°, an. Labbé, Marcel P.de Moos und 
F. Nepveux fanden für die A-Galle 0,062 g°,, für die B-Galle 
0212g°/,. Frniedrigung dieser Werte soll auf eine Entzündung 
der Gallenblase hinweisen. Nach Chabrot, Etienne, Henri 
Bernhard, Gambillard beträgt das Cholesterin der Lebergalle 
im Mittel beim Normalen 0,0604 g °/,, bei Gallensteinkranken 0,067 g°,, 
bei Ikterus ohne Gallenstein 0,0206 g°/, und bei Cirrhosen 0,0109 g °. 
Medak und Pribram endlich erhielten als Durchschnittswert 
für Cholesteringehalt des Duodenalsaftes 0,1g pro 100—150 ccm 
Galle, einmal einen Höchstwert von 0,5g bei Cholelithiasis, bei sog. 
Icterus catarrhalis eine Erniedrigung des Cholesterins. Demgegen- 
über erwies sich uns der Cholesterinspiegel der Lebergalle als 
durchschnittlich 0,022 g°,. In der B-Galle fanden wir bei deut- 
lichem Peptonreflex etwa einen zwei- bis achtmal höheren Wert, 
der einmal das Maximum von 0,32 g °/, erreichte. Bei Icterus 
catarrhalis wurde in 3 Fällen von 8 in Übereinstimmung mit 
Schiff und Eliasberg kein Cholesterin gefunden. In zwei 
weiteren Fällen war es herabgesetzt. Bei Cholelithiasis haben wir 
regelmäßige Erhöhung vermißt. 

Nach Fischler und Hammarsten enthält die Galle nor- 
malerweise nur mucin-ähnliches Nucleoalbumin, aber kein Eiweiß. 
Seitdem Brauer durch Vergiftung von Hunden mit Amyl- und 
Athylalkohol einen Übertritt von Eiweiß in die Galle nachweisen 
konnte und mikroskopisch in dieser Epithelzylinder und leber- 
zellen-ähnliche Gebilde fand, bei denen man unwillkürlich an ana- 
loge Bilder bei Nierenparenchymschädigungen denkt, ist der Albu- 
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minocholie erhöhte Aufmerksamkeit geschenkt worden. Eine Reihe 
von Forschern haben sich der Brauer’schen Eiweißmethode, teil- 
weise mit modifizierter Technik bei Lebererkrankungen bedient, 
mit wechselnden Ergebnissen. Leider zeigt nämlich der Duodenal- 
saft durch Ausfällung des im Pankreassekret vorhandenen Albu- 
mins immer eine schwach positive Eiweißreaktion, worauf von 
Bondi, Stepp, Düttmann, Deloch, Lepehne hingewiesen 
wird, wenn auch nach Raue und Kiralyfi normalerweise koa- 
gulable Eiweißkörper nicht nachzuweisen sind. Da Strisower 
auch bei Fermentmangel Eiweißfällung fand, da andererseits bei 
mucinreichen Gallen die Probe öfters negativ ausfiel, und mikros- 
kopisch Bilder eiweißreicher Gallen größere Mengen von Leuko- 
cyten, zuweilen auch von Zylindern enthielten, denkt er sich den Aus- 
fall nicht so sehr abhängig vom Schleimgehalt oder Pankreassekret 
— Frank und Schour fanden auch tatsächlich in den Fällen, 
wo viel Eiweiß nachweisbar war, nur wenig Schleim! — sondern 
glaubt den Zusammenhang der Reaktion mit Entzündungsprozessen 
der Gallenwege als gesichert, die Erscheinung als Zeichen einer 
Leberschädigung — wie wir sie z.B. in der Galle bei dem Ma- 
lariaanfall finden, wo das Eiweiß — vielleicht durch überstürzten 
Abbau des Hämoglobins — als körperfremd in dieser Form aus- 
geschieden wird — als fraglich ansehen zu müssen. Deloch und 
Raue halten das Symptom neben dem Leukocytengehalt bedingt 
durch Austritt von Eiweiß aus dem Blut durch die erkrankte 
Leberzelle in die Galle. Als Stütze hierfür können Untersuchungen 
von Heinrichsdorff gelten, der bei akuter Leberatrophie die 
sog. Gallenthromben mit H,O, entfärbte und dann glänzend licht- 
brechende, homogene Körper fand, die er als Eiweißkörper mit 
Galle imbibiert auffassen möchte, ferner der Befund von derar- 
tigen Thromben — von denen auch Eppinger sagt, daß sich teils 
Eiweißkörper, teils Lipoide in ihnen verbergen — oder Zylindern 
bei dem Icterus catarrhalis (Deloch) bei der Cirrhose und aku- 
ten Leberatrophie (Eppinger), bei den typhösen Erkrankungen 
und bei der Lues, wo die Spirochäten oder ihre Toxine die Leber- 
zelle im Sinne einer eiweißreichen, zu Thrombenbildung führenden 
(Gallenabsonderung schädigen. Wieweit wir noch von einer exakten 
Beurteilung der Albuminocholie entfernt sind, beweisen die Resul- 
tate der Forscher bei den einzelnen Erkrankungen. Raue geht 
bei seiner Methodik, welche mir die einwandfreieste zu sein scheint, 
die auch Frank und Schour ihren neuesten Untersuchungen 
zugrundegelegt haben, so vor, dab er zunächst Mucin, Nucleo- 
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albumine, Gallenfarbstoff und Gallensäuren mit Essigsäure und 
Alkohol niederschlägt, und dann in der überstehenden Flüssigkeit 
nach Esbach die koagulablen Eiweißkörper ausfällt. Die Ergeb- 
nisse verglichen mit den anderen Autoren, zeigen uns ein buntes 
Bild der Gegensätze, das eine, Klärung durch weitere Unter- 
suchungen erheischt. Stickstoffbestimmungen, die Düttmann in 
der Galle ausführte, boten nach seinen Angaben zu große Schwan- 
kungen, dagegen fand er bei Lebererkrankungen den R.N. der Galle 
doppelt so hoch wie bei Normalen, die Werte von 11—14 mg’ 
aufwiesen. Irgendwelche Schlüsse will er daraus nicht ziehen. 

Unabhängig von Düttmann und der Vorstellung entsprechend, 
daß das Pankreassekret in ziemlich konstanter Menge bei Nüch- 
ternen abgesondert werde, auch unter Berücksichtigung einer sog. 
Motilitätsneurose der Gallenwege haben wir den Versuch gemacht, 
mit chemisch-quantitativen Eiweißbestimmungen der Galle weiter- 
zukommen und sind zu einigen bemerkenswerten Resultaten gelangt 
nach folgender Methodik: Es wurden Bestimmungen des Stickstoifs 
nach Kjeldahl vor und nach der Enteiweißung der Galle mit 
kolloidalem Eisenhydroxyd ausgeführt. Reststickstoff abgezogen vom 
Gesamtstickstoff ergibt dann den Eiweißstickstoff und durch Multi- 
plikation mit 6,25 das koagulable Eiweiß. Das mitgefällte Mucin 
kann wohl nur einen Bruchteil der Eiweißmenge darstellen und, 
selbst wenn es mehr ausmacht, würde das den Ergebnissen keinen 
Abbruch tun, da es uns ja darauf ankam, zu Vergleichswerten zu 
gelangen. Die folgende Tabelle soll die Befunde einer Reihe der- 
artiger Untersuchungen näher erläutern. Da es von Wichtigkeit 
ist, ob wir A- oder B-Galle vor uns haben, ist der Ausfall des 
Reflexes mit vermerkt. 

Bei Lebergesunden erreichte der Eiweißgehalt der Galle Werte 
etwa von 60—300 mg °/,. — Die verschiedentlich besonders starke 
Erhöhung des Eiweißes in Galle II ist wohl so zu erklären, daß nach 
MgSO,-Injektion neben der Expulsion der Gallenblase eine stärkere 
Auspressung der intrahepatischen Gallengänge stattfindet, die auch 
mit den Grund für die erhöhte Albuminocholie nach Ikterosan- 
injektion bei Fall 47 darstellen mag. — Fassen wir die Resultate 
zusammen, so fanden sich beim Icterus catarrhalis und seinen Über- 
gangsformen, bei den luischen Lebererkrankungen und dem Sal- 
varsanikterus, der Cholelithiasis, vor allem wenn sie mit Cholan- 
gitis verbunden war, Erhöhung des Gesamteiweißes der Galle gegen- 
über dem Normalen. Besonders bei dem in der Tabelle zuletzt 
erwähnten Falle von Choledochusverschluß sehen wir sehr schön 
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Tabelle 2. 


Lfd | Gallen- | Gesamteiweiß in 
ä | Krankheit blasen- | Galle I | Galle I Bemerkungen 
| 


Nr 
reflex | mg% | mg% 
52 | Enteritis | — 193,75 | — 
46 | Ren mobilis — 337,50 — 
40 | z. B. Ulcus ventr. schw. + 68,75 400 
12 | Hypoplasie — |i 6875 — 
34 | Ulcus duodeni + | 118,75 | 2831,25 |röntgenol. kontr. 
| In Galle II Blut! 
84 | Icterus simplex | schw. + | 812,56 431,25 
90 | Icterus simplex schw. + | 675,00 | 1487,50 
32 | Icterus simplex — 368,75 
abgeklungen 
85 | Cholangie + 787,30 | 593,75 
109 | Cholangie Ø 500,00 | 400,00 
56 | Cholangie + 581,25 | 237,50 
31 | Akute Leberatrophie — 475,00 
49 | Subak. Leberatrophie + 956,25 | 4725,00 
59 | Leberlues Ø 762,58 | 756,25 
55 | Hepatitis luica + 656,25 | 306, histologisch nachge- 
wiesen! 
106 | Hepatitis luica ++ | 643,75 | 1625,10 in Blssengalle Lam- 
en! 
47 | Salvarsanikterus + | 410,00 | 2256,20 
| 1362,50 n. Ikterosaninjekt.! 
41 | Cholelithiasis schw. + |! 243,75 360,75 
98 | Cholelithiasis Ø | 462, 375,00 en kontrolliert 
124 | Cholelithiasis + Cho- Ø 500,00 | 356,25 p 
lecystitis 
108 | Cholelithiasis mit Em- Ø 568,75 362,50 E B 
| pyem | 
115 | Cholelithjasis mit Per- Ø 575,00 | i i 
| foration | 
136 ' Choledochusstein mit | R 
` nachfolgender Chol- 
| angitis | | 
| 7.XL.2)1.| ø | 15010 | 331,25 
| (27. XI. 24) 2. ø | 362,50 | 
| (17. XII. 24) 3. ø 054,73 | 


parallel mit der allmählich sich ausbreitenden Cholangitis das Steigen 
des Eiweißgehaltes. Hinzuzufügen wäre noch, daß auch beim Typhus 
abdominalis und bei der perniziösen Anämie diese Erhöhung fest- 
gestellt werden konnte, während wir sie bei einem Fall von Leber- 
carcinom vermißten. Ähnliche derartige Untersuchungen sind nach 
persönlicher Mitteilung von Herrn Prof. Grafe in der französi- 
schen Literatur niedergelegt, doch waren sie uns leider nicht zu- 
gänglich. — Die Bestimmungen des spezifischen Gewichtes, des 
Cholesterins und Eiweißes wurden in dem chemisch-physiologischen 


EEE a, TE 


Erfahrungen mit der Duodenalsonde. 61 


Institut unseres Krankenhauses unter Herrn Dr. Halberkann 
ausgeführt. Ihm und seinem Assistenten, Herrn Dr. Carl, möchte 
ich an dieser Stelle meinen Dank für ihre Mitarbeit sagen. 

Als eines weiteren wichtigen Faktors müssen wir des Uro- 
bilinogen gedenken. Entgegen den Mitteilungen von Frank und 
Schour, die bei Cholangitis kein Urobilinogen in der Lebergalle 
nachweisen konnten — ein besonders von Lepehne hervorge- 
hobenes für Cholecystitis diagnostisch entscheidendes Zeichen —, 
fanden wir es gerade bei verschiedenen schweren Fällen von 
operativ kontrollierter Cholangitis; bei Cholecystitis bot sich ein 
wechselndes Verhalten. 

Wenn wir uns nunmehr der mikroskopischen Untersuchung 
der Galle zuwenden, tun wir es mit der Reserve, die das heftig 
umstrittene Gebiet erfordert. Im Vordergrunde steht zunächst die 
Frage: Ist die dunkle, auf Pepton oder MgSO, gewonnene Galle 
tatsächlich Blasengalle? Einhorn bestreitet es, da er nach Chole- 
cystektomie dunklere Galle gewinnen konnte und hält dafür, daß 
sie von der Leber ausgeschieden wird. Der gleichen Auffassung 
sind Baßler, Luckett und Lutz und neuerdings Haberland, 
die bei eröffnetem Abdomen Kontraktionen der Gallenblase nach 
MgSO, vermißten und Crohn, Reiß und Radin, die nach In- 
jektion von Methylenblau in die Gallenblase auf MgSO,-Injektion 
keine blau gefärbte Duodenalgalle erhielten. Ähnliche Befunde 
konnten Winkelstein und Aschner erheben, schränken sie 
aber insofern ein, als sie sagen, daß Gallenblasenkontraktion auf 
MgSO, nicht gesetzmäßig sei. Schließlich wird noch gegen die 
Stepp-Lyon’'sche Theorie geltend gemacht, daß die mikro- 
skopischen Bilder der bei Operation gewonnenen Blasengalle andere 
seien als die nach Reflex erhaltenen. Von klinischer Seite haben 
sich besonders Retzlaff und Hecht und Mantz gegen die 
Methode erklärt. 

Diesen genannten Einwänden gegenüber steht eine große Zahl 
experimenteller Untersuchungen, die mit Beweiskraft für die Gültig- 
keit der Stepp’schen Anschauung sprechen. Rost hat bei Hunden 
mit Duodenalfisteln regelmäßige Kontraktionen und Entleerung der 
Gallenblase nach Wittepeptongaben festgestellt; er berichtet auch, 
daß sich bei einzelnen Tieren nach Cholecystektomie durch gute 
Kontinenz des Sphincters Oddi ein erweiterter Choledochus bildete, 
wichtig deshalb, weil sich in einem solchen auch beim Menschen 
die Galle anstauen und, wie in den Einhorn’schen Fällen, als 
dunkle Galle imponieren kann. Diese Tierversuche wurden von 
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Klüpfel und Klee völlig bestätigt. Nach Cholecystektomie ging 
die Kontinenz des Sphincters bei einigen Tieren so weit, daß die 
Gallengänge die Funktion der Gallenblase ganz übernahmen und 
auf Wittepeptoninjektion dunkle Galle lieferten. Eine äußerst 
exakte Verteidigung seiner Theorie hat Stepp mit Düttmann 
durch neue Tierexperimente geführt, in denen er wiederum auf 
Injektion von Wittepepton, 10°,igem Olivenöl oder von Sulfaten 
deutlich wiederholte Entleerung der Gallenblase und der in sie 
hinein injizierten Indigokarminlösung sah, während die Gallen- 
expulsion bei einem Tier mit Verwachsungen ausblieb. Zu gleichen 
Ergebnissen am Menschen gelegentlich von Laparotomien kamen 
Pribram, wenn auch nicht in allen Fällen, und Matsuo, der 
den Reflex bei in die Gallenblase injiziertem Azorubin verfolgen 
konnte. Weiter gelang es Stepp und Winterstein bei Typhus- 
ausscheidern allein in der Blasengalleportion Typhusbazillen nach- 
zuweisen und durch Operation zu bestätigen, daß die Gallenblase 
Typhusbazillen enthielt, während die übrigen Gallenwege frei da- 
von waren. Und endlich haben Bronner und viele andere nach 
Cholecystektomie keine dunkle Blasengalle erhalten. Dies alles 
sind Argumente, die doch zusammen mit den schon erwähnten 
Eigentümlichkeiten des spezifischen Gewichts und Cholesterin- 
gehaltes dafür sprechen, daß die B-Galle tatsächlich Blasengalle ist. 

Was ergibt sich daraus für die Klinik? Können wir aus dem 
Fehlen des Reflexes auf eine Erkrankung der Gallenblase schließen ? 
Auszuschalten sind zunächst einige Fehlerquellen: Die Sonde muß 
in der Pars descendens duodeni liegen, weil nach zahlreichen Mit- 
teilungen ein Reflex vom Jejunum aus nicht auszulösen ist. Das 
Magnesiumsulfat soll langsam eingespritzt werden, weil sonst die 
Olive der Sonde leicht pyloruswärts abgetrieben wird (Bronner). 
Abgesehen davon haben eine Reihe von Autoren, darunter Lyon 
selbst, Hecht und Mantz, sowie Düttmann betont, daß beim 
Normalen nicht regelmäßig der Reflex auftritt. Winterstein, 
Chabrot und Mitarbeiter sprechen gar von 50°], Versagern! 
Smithies, Karshner, und Oleson, denen es gelang, in 584 
von 679 Fällen den Reflex auszulösen, weisen auf die Bedeutung 
des sog. physiologischen Blocks hin, d. h. Fehlen von B-Galle bei 
Erkrankungen des Nervensystems organischer und funktioneller 
Art, bei Schädigungen von Nerven und Muskeln der Gallenwege 
selbst. Nach Deloch, der ın 20 normalen Fällen viermal den 
Reflex negativ fand, tritt bei entzündlicher Schleimhaut reflek- 
. torische Tonuserhöhung der Sphincterschließmuskulatur auf, ein 


Erfahrungen mit der Duodenalsonde. 63 


Krampfzustand, den Westphal auch bei vegetativ Stigmatisierten, 
sonst Gallengesunden feststellte. Wichtige Ergebnisse hat uns 
v. Landgraf vermittelt, der in 44 Fällen 30 mal einen positiven 
Reflex fand und durch Operation bestätigen konnte, während in 
den übrigen 14 Fällen mit negativem Peptonreflex Veränderungen 
an der Gallenblase nachweisbar waren. 

Was unsere Erfahrungen betrifft, so waren unter insgesamt 
120 derartig untersuchten Fällen der Reflex 52 mal positiv, 68 mal 
negativ. Bei 36 normalen Fällen blieb er 14mal aus, das ergibt 
also 35 °/, Versager, eine beachtenswerte Summe. In einer weiteren 
Reihe von Untersuchungen, die durch Röntgenbild, Operation oder 
Autopsie genau kontrolliert sind, war allerdings das Resultat sehr 
gut: Unter 40 Fällen war der Reflex 14mal positiv und 26 mal 
negativ. Von diesen 26 hatten 22 Veränderungen an der Gallen- 
blase. Nach alledem sind wir der Auffassung, daß der Gallen- 
blasenreflex sehr wohl ein schätzenswertes diagnostisches Hilfs- 
mittel ist, aber nur im Gebiet des positiven Ausfalls. Aus seinem 
Fehlen können wir nicht unbedingt immer auf eine Erkrankung 
der Gallenblase schließen. 

Bessere diagnostische Möglichkeiten eröffnet die Betrachtung 
der cytologischen Bestandteile der Galle. Der Gang der Unter- 
suchung beginnt auch hier mit dem makroskopischen Bilde. Daß 
der Grad der Trübung und Beimischung von Schleimflocken, Ge- 
rinnseln, Gries, Blut, der alle möglichen Variationen bis zur Erbs- 
suppenfarbe nach Einhorn erreichen kann, ebenso wie die schnelle 
Oxydation zu Biliverdin, uns schon erlauben, Schlüsse auf Ent- 
zündungsprozesse zu ziehen, wie Gang und Klein, Loeber u.a. 
behaupten, ist sicherlich richtig, Der Gehalt an Bilirubin drückt 
sich schon durch die Farbe der Lebergalle aus, so gewinnen wir 
z. B. beim Icterus catarrhalis eine dunkle hyperchrome Galle. Das 
Auftreten von hellem Blut ist zu beachten! — Bei einer 34 jährigen 
Patientin wurde bei positivem Gallenblasenreflex und reichlicher 
frischer Blutbeimengung zur Galle die Diagnose auf ulcerösen 
Prozeß im Duodenum gestellt. Röntgenologischer Befund an Magen 
und Duodenum o. B. Bei später vorgenommener Operation fand 
sich ein Skirrhus des Magens! — Für die mikroskopische Unter- 
suchung kommt es, wie von verschiedener Seite hervorgehoben 
wird, darauf an, daß man das Material möglichst schnell verarbeitet, 
da das Pankreassekret schon bald die zelligen Bestandteile zerstört; 
dann ist es wichtig, der Angabe Aschoff’s und Backmeister's 
eingedenk zu sein, daß das Cholesterin aus stehenden Gallen schnell | 
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zu Tafeln ausfällt. Deshalb sind wir so vorgegangen, daß wir 
erst ein frisches Deckglaspräparat durchmusterten, dann nach der 
Rothman-Manheim’schen Methode, d. h. Zusatz von '/, Vol. 
10°/,iger Formalinlösung, feinverstrichene Sedimente untersuchten, 
durchweg mit Färbung. Wenn in der Literatur angegeben ist, 
daß meist nur Bruckstücke von Zellen zu erkennen sind, so liegt 
das u. E. daran, daß die betreffenden Zellen vorher nicht genügend 
bruchsicher gemacht, d. h. fixiert wurden. Von den verschiedenen 
Färbungen haben sich uns die mit Giemsa-Lösung und Methyl- 
grün-Pyronin bewährt. 

Damit kommen wir dann zu Bildern der Leber- und Blasen- 
galle und zu der Frage ihrer diagnostischen Verwertbarkeit. Wäh- 
rend Langanke, Hecht und Mantz, v. Friedrich, Retz- 
laff, v. Landgraf, Weilbauer und Ritter die Sediment- 
untersuchung als unwichtig, ja überflüssig ablehnen, haben sich 
Petry, Bondi, Stepp, Rothman-Manheim, Loeber, 
Deloch, Einhorn, Lyon, Düttmann, Kahn, Klemperer, 
Cheney, Wilkie, Bronner, Cade und Jean Barbier, 
Venables und Knoth, Chabrot und Mitarbeiter dafür ein- 
gesetzt. Wir befinden uns hier, um mit Bondi zu sprechen, 
immer noch auf einem wenig durchforschten Gebiet. Zu bemerken 
ist, daß heute, wenigstens bei den meisten Forschern — auch in 
den neuesten Mitteilungen von Frank und Schour kommt dies 
zum Ausdruck — Übereinstimmung darüber besteht, daß die nor- 
malen Sedimente zellarm sind, d. h. daß sie nur in spärlicher 
Menge Leukocyten enthalten. Fast regelmäßig finden sich Platten- 
epithelien aus den oberen Verdauungswegen, dann, wie im Urin, 
Schleimfäden, die als feine wellenförmige Fasern verlaufen, Zylinder- 
zellen, wahrscheinlich aus dem Duodenum, verschiedene Arten von 
Kristallen, isoliert oder kombiniert, z. B. Bilirubin in bernstein- 
farbenen Schollen, Bilirubinkalk in braunschwarzen kristallinischen 
Niederschlägen, dann Cholesterin in Form von feinen an Glas- 
splitter erinnernden Nadeln oder in den charakteristischen Tafeln 
mit treppenförmig gebrochenen Ecken. Mit der Deutung kleinerer 
quadratisch lichtbrechender, häufig als Cholesterin imponierender 
Kristallformen muß man vorsichtig sein. Im Zweifelsfalle ent- 
scheidet die Jod-Schwefelsäure-Probe. Auch wir können im all- 
gemeinen bestätigen, daß normale Gallen nur wenig Leukocyten 
enthalten, doch haben wir auch, wie Bronner, bei operativen 
. Fällen, die als gallengesund befunden‘ wurden, Zellvermehrung ge- 
sehen. Selbst wenn m. E. entzündliche Prozesse in der Umgebung, 
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wie Enteritis, Ulcus, hier mitsprechen können, muß es uns doch 
zur Vorsicht mahnen. —. Daß bei Affektionen der Leber- und 
Gallenwege in der Galle als dem Produkt des erkrankten Organs 
die Entzündungserscheinungen manifest werden, liegt auf der 
Hand. Die Erfahrungen vieler Forscher bestätigen es, indem sie 
den erhöhten Leukocytengehalt bei Cholecystitis, Häufung von 
Cholesterinkristallen und Calcium-Bilirubin bei Cholelithiasis fanden. 
So sieht z. B. Einhorn in dem Auftreten schwärzlich-brauner, 
zuweilen rötlicher Partikel, die mikroskopisch aus bernsteinfarbenen 
Kristallanhäufungen von Vogelbeerenform bestehen, bei Chole- 
lithiasis und Cholecystitis sine concremento einen charakteristischen 
Befund. Dann hat ‚Jones, der über ein Material von 202 Pa- 
tienten verfügt, bei 46 Fällen von reichlich gallig gefärbtem Zell- 
sediment 43mal Veränderungen an den Gallenwegen festgestellt 
und in 57 Fällen von Cholelithiasis 56mal ein Kristallsediment 
gefunden. Nun geht die These von Stepp und anderen Autoren 
dahin, daß man aus dem gesonderten Befund der beiden Galle- 
portionen auf den Sitz der pathologischen Veränderungen schließen 
könne, daß wir also bei nur entzündlich veränderter Lebergalle 
mehr an Cholangitis oder andere Lebererkrankungen, bei vorwiegend 
leukocytenreicher Blasengalle in erster Linie an Cholecystitis 
denken müssen. Rothman-Manheim baute diese Theorie noch 
weiter aus, indem sie einzelne Krankheitsformen je nach dem Ge- 
halt der einzelnen Galleportion an Epithelien oder Leukocyten 
unterschied. Wenn auch die Mehrzahl der Untersucher die Roth- 
man-Manheim’schen Anschauungen als zu weitgehend fand — 
ist doch die Differenzierung der Epithelien äußerst schwierig und 
unsicher —, haben sich doch für die Stepp’sche Auffassung eine 
Reihe beipflichtender Stimmen gefunden, so Delvels, Loeber, 
Venables, der bei 16 Fällen von sichergestellter Erkrankung . 
der Gallenblase in 50°, Leukocyten und in 50°, Cholesterin- 
kristalle nachwies, dann Kahn, Düttmann, der allerdings hervor- 
hebt, daß bei positivem Gallenblasenreflex sich zwar in der Haupt- 
sache die Gallenblase entleert, aber doch eine Auspressung der 
übrigen Gallenwege gleichfalls anzunehmen ist, dann Deloch, der 
bei Icterus catarrhalis und Cholangitis die erste Portion, bei Chole- 
cystitis die zweite Portion trüber und zellreicher fand, ferner 
Chabrot u. a. (s. oben). 

Bei unseren mikroskopischen Untersuchungen haben wir uns 
nur ganz klarer alkalischer Galleportionen bedient, um Fehler- 
quellen auszuschließen. In der letzten Zeit wurde das Duodenum 
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auch vorher mit sterilem Wasser gespült. Das MgSO, wurde lang- 
sam, :schubweise, gleichsam als Summation von Reizen injiziert. 
Dabei ist folgendes zu berücksichtigen. Manchmal tritt der Gallen- 
blasenreflex aus ungeklärten Gründen nicht auf, manchmal sind 
die Bilder der Leber und Blasengalle gleich zellreich, dann können 
wir eben nur von einer Affektion des Leber-Gallensystems sprechen, 
was immerhin von Bedeutung ist. Im großen und ganzen erklären 
wir uns mit den Stepp’schen Erfahrungen einverstanden. Bei 
insgesamt 62 von 82 Erkrankungen der Leber und Gallenwege 
ergaben sich positive mikroskopische Befunde. Von 21 Normal- 
fällen hatten 6 ein leukocyten- bzw. kristallreiches Sediment! Unter 
diesen befinden sich aber eine perniziöse Anämie, eine Enteritis, 
ein Paratyphus, Krankheitsbilder, für die eine Zellvermehrung 
durchaus erklärlich erscheint, so daß tatsächlich der sich ergebende 
Prozentsatz von 28,2%, Versagern noch zu hoch gegriffen ist. 
Unter weiteren 42 sichergestellten, mit dieser Methode unter- 
suchten Fällen prüften wir 22 Erkrankungen der Gallenblase, 
äußerlich schon kenntlich durch Trübung, selten durch Flockung 
der Galle, von denen 18 Vermehrung der Polynukleären, teilweise 
auch der kleinen Lymphocyten, Spindelzellen, reichliche grobkörnige 
kristallinische Niederschläge von Cholesterin 4 Pigment, auch 
Bilirubinkalk und in einzelnen Fällen die von Einhorn beschrie- 
benen Vogelbeerenkristalle, häufiger in der zweiten als in der 
ersten Portion zeigten. Bei anderen 11 Erkrankungen der Leber- 
Gallenwege ergab sich 8mal, ziemlich gleich in A- und B-Galle, 
ein durch erhöhten Gehalt von lweukocyten, von teilweise gallig 
imbibierten Kleinzellen, von leberzellartigen Gebilden und Zylinder- 
zellen charakterisierter Befund. Sogenannte Thromben oder Zylinder 
sahen wir auch bei Normalen. Der Rest gibt ein ungünstigeres 
Ergebnis: Bei intakter Gallenblase doch ein zellreiches Sediment 
in 7 von 9 Fällen. Immerhin ist hier in Betracht zu ziehen, daß 
in 2 Fällen Verwachsungen bestanden. Auf diese Versagerreihe 
komme ich noch zurück. Jedenfalls geht hieraus hervor, daß etwa 
in 78%, der Erkrankungen der Leber und Gallenwege positive 
Resultate durch das mikroskopische Bild gewonnen wurden, das zu 
differentialdiagnostischer Bedeutung sich besonders dann auswächst, 
wenn wir bei positivem Gallenblasenreflex und normalem Sediment- 
befund eine Erkrankung des „gallenbereitenden und -leitenden“ 
Systems ausschließen können, wie uns dies in Fällen von Ulcus 
duodeni gelang. 

Die Befunde bei der Cholecystitis und Cholelithiasis waren 
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am typischsten. Torinoumi aus dem Aschoff’schen Institut 
hat an Hand eines großen Materials von Steingallenblasen instruk- 
tive Bilder der kristallinischen Niederschläge. mit ihren Vorstufen 
aus Myelinfiguren und eiweißartigen Gebilden gegeben, die sich in 
mancher Hinsicht mit den klinisch-mikroskopischen decken. Was 
den sog. Icterus catarrhalis anlangt, so gilt die alte Legende vom 
„Schnupfen des Choledochus“ nicht mehr so wie früher, wir wissen 
aus den Untersuchungen Eppinger’s und aus klinischen Leber- 
funktionsprüfungen, daß es sich um eine allgemeine Parenchym- 
schädigung handelt. Demnach ist es nicht verwunderlich, daß wir 
auch hier im Sediment häufig Zellvermehrung (Polynukleäre, kleine 
Rundzellen, Epithelien) fanden, besonders bei den Übergängen zur 
Cholangie, wo dann die Leukocyten an Menge zunehmen und häufig 
gallig imbibiert erscheinen. Bei den schweren Formen der Cholan- 
gitis können diese Zellen in erheblichen Massen, teilweise auch 
kombiniert mit Spindelzellen, also chronisch-entzündlichen Elementen, 
vorkommen. Dasselbe gilt vom luischen Ikterus. Das Bild der 
Cholangie gewinnt immer mehr an Bedeutung, ist doch der Weg 
der Infektion sowohl ascendierend, als auch descendierend von jeder 
Art primärem Entzündungsherd (Zähne, Tonsillen, Furunkel usw.) 
gegeben (Boit, Rauch, Stegemann). Dafür sahen wir ein 
hübsches Beispiel bei einem Anatomiediener, der sich mit hämo- 
lytischen Staphylokokken infizierte, dann an Ikterus erkrankte. 
Bei ihm ließen sich die hämolytischen Staphylokokken auch in der 
Galle züchten. — Ich möchte dann noch darauf hinweisen, daß von 
den Kristallen vor allem das Cholesterin von Bedeutung ist, wenn 
es in großen Mengen auftritt. 

Nun zu der Frage der Versager. Bei 4 derartigen Patienten 
handelte es sich um seit längerer Zeit bestehende, zeitweise kolik- 
artig in der rechten Bauchseite auftretende Schmerzen, die durch- 
aus dem Charakter der Cholelithiasis ähnelten. Bei allen waren 
Zellvermehrung, bei zweien außerdem Kristalle im Sediment nach- 
weisbar. Der Gallenblasenreflex war bei zweien positiv, und gerade 
hier bestanden einmal eine steil heraufgeschlagene Appendix mit 
Verwachsungen zur Gallenblase hin und das zweite Mal eine ab- 
geknickte, mit dem Cöcum und durch dieses mit der Leberunter- 
fläche verwachsene Appendix. Die anderen beiden zeigten keinerlei 
pathologische Befunde. — Bei einer nächsten Patientin, die mit 
uncharakteristischen Beschwerden und Schüttelfrost eingeliefert 
wurde, und im Verlauf der Erkrankung das Bild einer krypto- 


genetischen Sepsis bot, bestand längere Zeit ein Druckpunkt in 
p* 
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der oberen rechten Bauchhälfte. Sondierung ergab einmal nega- 
tiven, einmal angedeutet positiven Reflex, Zellvermehrung und 
Kristalle in Galle 2. Autopsie: Ulceröse Endocarditis, Leber ge- 
schwollen, Gallenblase frei! 

Patient Sch., Nr. 11 151/25, erkrankte gleich nach Rückkehr 
aus den Tropen unter Symptomen des Magen-Darmkatarrhs, dem 
sich später ein hartnäckiger Ikterus zugesellte, mit steil remittie- 
rendem Fieber und Leberschwellung. Wir dachten damals an 
irgendeine tropische Infektion. Die Duodenalgalle war dunkel, 
trüb, Gallenblasenreflex immer negativ, reichlich Kristalle und 
wenig Zellen im Sediment, bei späteren Sondierungen größerer 
Zellreichtum. Wir ließen uns durch das klinische Bild täuschen, 
“ diagnostizierten Tumor. Die Operation ergab aber Choledochus- 
verschluß durch Stein, histologisch Cholangitis. Zu bemerken ist, 
daß Urobilinogen in der Lebergalle positiv war. 

Patient R. Nr. 16136/25, erkrankte mit Leibschmerzen, Er- 
brechen und Schüttelfrost. Auch hier das Bild der kryptogenetischen 
Sepsis mit fast täglichen Schüttelfrösten. Im Anfang Druckpunkt 
in dem rechten Hypochondrium. Sondierung in den ersten Krank- 
heitstagen ergab eine klare Galle, negativen Gallenblasenreflex, 
mikroskopisch keine Zellvermehrung. Sektion: Älterer Pankreas- 
absceß, multiple Leberabscesse, schwerste Cholangitis, akute Chole- 
cystitis! 

Diese Befunde müssen unseren Optimismus unbedingt ein- 
schränken. Doch läßt sich zusammenfassend sagen, daß der mikro- 
skopischen Untersuchung des Gallensediments besonderer Wert für 
die Diagnostik der Leber-Gallenerkrankungen beizumessen ist, nota- 
bene immer in Verbindung mit dem klinischen Bild. 

Bezüglich der bakteriologischen Untersuchung wurde die Ab- 
hängigkeit der Besiedlung des Duodenums von der Salzsäure- 
sekretion des Magens und regelrechter Motilität durch Hoefert, 
Gorke u. a. hervorgehoben. Die meisten Untersucher unter- 
streichen die Bedeutung des Bacterium coli. Hoefert fand bei 
Erkrankungen der Gallenwege in den meisten Fällen Bakterien, 
darunter häufig Streptococcus faecalis, Weilbauer fand Pneumo- 
kokken, hämolytische Staphylokokken. U. E. kann die bakterio- 
logische Untersuchung nur mit großer Einschränkung bewertet 
werden, da beim Einführen der Sonde immer Keime mit verschleppt 
werden. Auf einen kulturellen Nachweis von Streptokokken und 
Staphylokokken können wir daher nur wenig geben, was um so 
bedauerlicher ist, als Gundermann uns durch seine umfassenden 
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Arbeiten gelehrt hat, daß die Staphylokokkencholecystitis die 
häufigste ist. Wir fanden ungefähr gleich oft Staphylokokken 
und Bacterium coli bei kontrollierten Fällen von Leber-Gallen- 
erkrankungen, Coli häufig auch bei luischen Lebererkrankungen, 
regelmäßig bei 5 Fällen von perniziöser Anämie. Besonders ist 
natürlich der Befund von Typhus- und Paratyphusbazillen sowohl 
beim regelrechten Krankheitsbild — Brinkmann und Hage 
konnten schon am 5. bis 7. Tag Typhuskeime in der Galle nach- 
weisen — als auch bei latenter Paratyphus-Cholecystitis bzw. 
Bazillenträgern von Wichtigkeit. Hier gelang es uns in 3 Fällen, 
die Diagnose der bisher unklaren Erkrankung durch Sondierung 
zu sichern. Die Bedeutung des genauen Befundes der Bazillenquelle 
für die evtl. Cholecystektomie ist evident. — Die bakteriologischen 
Untersuchungen wurden auf dem bakteriologischen Institut des 
Krankenhauses (Prof. Dr. Graetz) ausgeführt. — Viermal wurde bei 
positivem Peptonreflex Lamblia intestinalis in der Blasengalle ge- 
fanden, zwei von diesen Patienten waren unter Symptomen der 
Cholecystitis erkrankt, eine unter dem Bild des infektiösen Ikterus, 
bei dem vierten bestand ein Ikterus + Diabetes nach Lues. W est- 
phal und Izar haben gleiche Beobachtungen veröffentlicht. Es 
scheint überhaupt so, als ob den Protozoen des Darmkanals eine 
wichtigere Rolle, als bisher angenommen, bei Ikterus zugeschrieben 
werden muß. 

Zum Schlusse möchte ich noch auf die therapeutische Ver- 
wendungsfähigkeit der Duodenalsonde beim Icterus catarrhalis 
hinweisen. wo eine schnellere Entfärbung vonstatten geht, dann 
auf die schönen Allard’schen Erfolge mit duodenalen Magnesium- 
sulfatspülungen bei Choledochusverschluß und Cholelithiasis. — Bei 
Fällen von schwerer Cholangitis sahen wir von häufigen Sondie- 
rungen in Verbindung mit Ikterosaninjektionen gute Besserung. 


Zusammenfassung. 


Bei 163 Duodenalsondierungen wurden Untersuchungen über 
die chemisch-morphologischen Bestandteile und den Bakteriengehalt 
der gewonnenen Galle, über die Stepp-Lyon’sche Methode und 
ihre Bedeutung für die Klinik angestellt. Daraus ist zu schließen: 

1. Zwischen spezifischem Gewicht der Galle und Ausfall des 
Gallenblasenreflexes besteht gute Übereinstimmung. 

2. Der Cholesteringehalt betrug in der Lebergalle durchschnitt- 
lich 0,022 g°/,; in der Blasengalle fand sich ein 2—8mal höherer 
Wert, bei Icterus catarrhalis niedrigere Werte. 
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3. Chemisch quantitative Eiweißbestimmungen der Galle er- 
gaben — wenigstens als Vergleichswerte — Erhöhung des Gesamt- 
eiweißes bei Icterus catarrhalis und seinen Übergangsformen, vor 
allem bei Leberatrophie, bei luischen Lebererkrankungen, Salvarsan- 
ikterus, Cholelithiasis,‘ besonders wenn sie mit Cholangitis ver- 
bunden war, gegenüber dem Normalen. Ebenso Erhöhung bei 
Typhus und perniziöser Anämie. 

4. Der Nachweis von Urobilinogen in der Lebergalle ist von 
Bedeutung für die Cholangitis. 

5. Der Stepp-Lyon’sche Calen blasenrenex ist nur bei 
positivem Ausfall sicher verwertbar. 

6. Die mikroskopische Untersuchung des Gällensedimentäs ist 
a wertvoll für die Diagnostik der Erkrankungen von Leber 
und Gallenwegen. In Übereinstimmung mit den Stepp’schen Er- 
fahrungen bestanden Zellvermehrung, Reichtum an Kristallen — be- 
sonders in der B-Galle — bei Cholecystitis und Cholelithiasis, 
zellreiche Sedimente auch bei sog. Icterus catarrhalis, Cholangie, 
luischer Lebererkrankung, aber auch bei Enteritis und Ulcus. 

7. Die bakteriologischen Befunde in der Galle können nur mit 
Einschränkung bewertet werden. Vor allem zu beachten ist der 
Nachweis von Coli, Typhus- und Paratyphusbazillen und Lamblia 
intestinalis. 
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(Direktor: Prof. Dr. P. Ruitinga.) 


Über ein neues Verfahren zur quantitativen Urobilin- 
bestimmung in Harn und Stuhl 


und 


Über die Bereitung und die Eigenschaften von einem 
möglichst reinen Urobilinpräparat. 


Von - 


Dr. A. J. L. Terwen, 


Laboratoriumassistent der Klinik. 


- Einleitung. 


Die Bedeutung der Bestimmung des Urobilins liegt seit 
Eppinger (10) in der Beurteilung der Größe der Blutmauserung, 
in engerem Sinne des Abbaues der roten Blutkörperchen im Orga- 
nismus. 

Bei diesem Abbau zerfällt das Hämoglobin in seine Eiweiß- 
komponente, das Globin und in den Farbstoffanteil, das Hämatin. 
Von diesen entzieht sich beim weiteren Abbau das Globin gänz- 
lich unserer Beobachtung; vom Hämatin wissen wir, daß sein 
Eisenanteil nicht ausgeschieden, sondern aufs neue für die Blut- 
bildung benutzt wird. Sein Farbstoffrest dagegen erscheint als 
Bilirubin in der Galle. Diese Substanz wird zu Urobilinogen re- 
duziert, zum größten Teile bakteriell im Darmtraktus, vielleicht 
in geringerem Umfange noch irgendwo im intermediären Stoff- 
wechsel. Das im Darme gebildete Urobilinogen wird teilweise mit 
‘den Fäces entfernt, teilweise resorbiert und mit dem portalen Blute 
der Leber angeboten. Es steht nicht fest, was diese mit der Sub- 
stanz macht: ein Teil erscheint in der Galle, so daß man von einem 
intermediären Kreislauf des Urobilinoeens reden kann. Ein kleiner 
Anteil wird von der Leber nach dem großen Kreislauf durch- 
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gelassen und bildet das normale Harnurobilin. Dieser Anteil steigert 
sich bekanntlich bei Insufficienz der Leber, wobei es zu Uro- 
bilinurie kommt. Ob, drittens, vielleicht das angebotene Urobili- 
nogen in der Leber wieder zu Bilirubin oxydiert werden kann 
oder, viertens, die Substanz sogar zum Wiederaufbau des Blut- 
farbstoffes benutzt wird, können wir vorderhand höchstens ver- 
muten. Lassen wir diesen noch hypothetischen Faktor außer Be- 
tracht, so können wir sagen, daß die Menge des im Organismus 
gebildeten und von ihm zur Ausscheidung gebrachten Urobilinogens 
uns eine Einsicht zu geben vermag in den Zerfall des roten Blutes. 
In der Klinik der perniziösen Anämie, des hämolytischen Ikterus 
und anderer hämolytischen Anämien hat das seine Wichtigkeit. 

Obgleich wir uns daran gewöhnt haben schlechthin von Uro- 
bilin in Harn und Stuhl zu reden, sollen wir dessen eingedenk 
bleiben; daß die Ausscheidung auf beiden Wegen in der Form des 
ungefärbten Chromogens, des Urobilinogens, stattfindet. Im frisch 
gelassenen Harne findet sich Urobilin selbst nur bei stärkerer Uro- 
bilinurie, wobei dann seine Menge gegen die des Chromogens immer 
zurücktritt und für den Stuhl gilt, daß nur unter besonderen Um- 
ständen, bei saurer Reaktion und diarrhoischer Konsistenz das 
Urobilinogen teilweise in Urobilin umgesetzt zum Vorschein kommt. 

Die Größe des Urobilin-Urobilinogen-Quotientes in Harn oder 
Stuhl hat für die Klinik keine Bedeutung. Gleichgültig ist es für 
sie, ob man ihr das Resultat der Bestimmung, qualitativ oder 
quantitativ, als Urobilin oder als Urobilinogen anbietet. Für die 
quantitative Bestimmung ist jedoch der Umstand, daß das Chro- 
mogen die bevorzugte Ausscheidungsform ist, insofern wichtig, daß 
darin auch ein Vorzug liegt für die Bestimmung in dieser Form 
und nicht in der des fertigen Pigmentes. Denn die Umsetzung 
des Chromogens in den Farbstoff selbst ist mit unvermeidlichem 
Verlust verbunden. 

Doch richteten die ersten Versuche zur Bestimmung sich aus- 
schließlich auf das Urobilin selbst, was verständlich wird wenn 
man weiß, daß es von der Jaffe’schen Entdeckung des Urobilins 
in 1868 bis zum Jahre 1897 gedauert hat, bevor Saillet (25) dem 
Chromogen dieser Substanz ein tieferes Studium widmete und ihm 
seinen gegenwärtigen Namen verlieh. 

Die von Jaffe (20) beschriebenen Eigenschaften des fertigen 
Urobilins, die Fluorescenz der Zinkverbindung und das Absorptions- 
band im Spektrum auf der Grenze von Blau und Grün, haben von 
jeher wie magnetisch das Interesse auf das Urobilin selbst gelenkt 
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und noch. heutzutage, nachdem doch auch das Urobilinogen seine 
eigenen zwei Standardreaktionen, die Aldehydreaktion und die 
Eigelbreaktion, bekommen hat, ist es trotzdem für die Mehrzahl 
der Ärzte eine Substanz geblieben, die man nur dem Namen 
nach kennt. 


A. Die Bestimmung im Harne. 


Nach den zwei ersten Bestimmungsversuchen des Urobilins, 
von Müller und Gerhardt (15) in 1889 und von Hoppe- 
Seyler (19) in 1893, die im Extrakt des Ammoniumsulfat-Nieder- 
schlages vom Urobilin die Bestimmung entweder spektrophoto- 
metrisch oder gravimetrisch ausführten, gründeten die späteren Be- 
stimmungen sich entweder auf das Verschwinden des Absorptions- 
bandes bei Verdünnung (Saillet (25), Ladage (21)), oder auf die 
Fluorescenz der Zinkverbindung (Grimm (17), Schlesinger (27), 
Peters (24), Adler (2). Gegen beide Bestimmungsarten kann 
man einwenden, daß sie zuviel vom subjektiven Urteil des Unter- 
suchers abhängig sind. Eine stärkere Lichtquelle und eine engere 
Spalte, ein besseres Spektroskop bewirken, daß man mit diesem 
Apparat das Urobilin in größerer Verdünnung nachweisen kann, 
während die Intensität und die Art der Beleuchtung einen sehr 
großen Einfluß auf die Empfindlichkeit der Fluorescenzprobe aus- 
üben, und auch die Grenze, wo die Flüssigkeit noch eben fluores- 
ciert, nicht genau bestimmbar ist. Ein Übelstand der genannten 
Verfahren ist weiter auch die ungemein große Labilität des Uro- 
bilinmoleküls (Wilbur und Addis (31), Charnas (7), Garrod 
und Hopkins(14), Salkowski(26), Hoppe-Seyler(19)), welche 
bewirkt, daß fast in jedem Lösungsmittel die Substanz Umwand- 
lungen unterliegt. So vernichten auch die oxydierenden Mittel für 
die Umsetzung von Urobilinogen in Urobilin, z. B. Jod und Kalium- 
persulfat, ja sogar das Tageslicht einen Teil des Urobilins. Die 
Verhältnisse werden noch dadurch kompliziert, daß das sekundäre 
Umwandlungsprodukt die zwei Haupteigenschaften des Urobilins, 
die Fluorescenz der Zinkverbindung und das bekannte Absorptions- 
band noch zeigen kann, was daher kommt, daß diese Reaktionen 
Gruppenreaktionen sind, die im allgemeinen den nicht- stabilen 
Pyrrolen zukommen d. h. die mindestens ein nicht -substituiertes 
H-Atom an einem Ring-C-Atom besitzen (Hans Fischer (13)). 

Ein derartiges Pyrrol ist allem Anschein nach das native 
Urobilin des Harnes, d. h. dasjenige Urobilin, das in urobilin- 
reichen frisch gelassenen Harnen neben Urobilinogen vorkommt. 
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Dieses native Urobilin hat noch nie ein Untersucher rein in den 
Händen gehabt, eben wegen seiner großen Labilität. 

Charnas (7) hat seinerzeit dargetan, daß das stark wechselnde 
Absorptionsverhältnis der von ihm nach verschiedenen Verfahren 
abgeschiedenen und gereinigten Urobiline die außerordentliche 
Empfindlichkeit der Substanz zur Genüge beweist. Wir haben 
denn auch keine einzige Garantie dafür, daß die nach früheren 
Verfahren dargestellten Urobilinpräparate aus reinem einheitlichen 
Material bestehen. Auf solchen Präparaten sind jedoch alle bis- 
herigen „Urobilin“* Bestimmungsverfahren geeicht worden. Das er- 
klärt z. B. die sonderbaren Unterschiede in der Angabe der Uro- 
bilinmenge im normalen Tagesharne, die wechselt von „Spuren“ 
bei Brugsch und Retzlaff durch alle Zwischenstufen hin bis 
zu 130 mg in der Tagesmenge bei Saillet. Das Fehlen des ele- 
mentaren Standardobjektes, des reinen einwandfreien Urobilins, zur 
Eichung des Verfahrens, steht bis auf den heutigen Tag der Be- 
stimmung der absoluten Urobilinzahl hindernd im Wege. 

Von der Unzulänglichkeit der damaligen Methodik war Char- 
nas (7) im Jahre 1909 überzeugt. Er hatte kein Zutrauen zur 
Bestimmung in der Form von Urobilin selbst und schlug den Weg 
ein, welchen man bis dahin übersehen hatte, nämlich den über das 
Urobilinogen. Ebensogut wie man versuchen kann die Summe der 
zwei Substanzen zu bestimmen nach Oxydation des Urobilinogens 
zu Urobilin, kann man ja das präformierte Urobilin versuchen zu 
reduzieren zu Urobilinogen. Bei dem ausfindig machen eines guten 
chemischen Reduktionsmittels erfuhr Charnas jedoch die größten 
Schwierigkeiten, so daß er seine Zuflucht nehmen mußte zu der 
biologischen Reduktion, die er durch die ammoniakale Gährung 
der Harnes herbeiführte. Das Urobilinogen wurde mit Ather aus- 
geschüttelt und der bei der Ehrlich’schen Aldehydreaktion erhaltene 
rote Farbstoff spektrophotometrisch bestimmt. Später haben Wilbur 
und Addis (31) darauf hingewiesen, daß bei der biologischen Re- 
duktion nach Charnas viel Urobilin verloren geht. 

Die Aldehydreaktion, auf der das Charnas-Verfahren und 
auch mein eigenes fußt, wurde im Jahre 1901 von Ehrlich (9) 
beschrieben; erst Neubauer (23) jedoch wies im Jahre 1903 nach, 
daß die Rotfärbung, die Ehrlich in einigen pathologischen Harnen 
nach Zusatz einer 2°/,igen Lösung von Paradimethylamidobenzal- 
dehyd in 20° iger Salzsäure beobachtete, dem Urobilinogen zuge- 
schrieben werden muß, welches die Reaktion gemeinsam mit re- 
duzierten Hämatin oder Hämatoporphyrin und mit dem Hämopyrrol 
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besitzt. Hämatin, Hämin, Hämatoporphyrin und Urobilin selbst 
reagieren dagegen nicht. 

Den Mechanismus der Reaktion hat H. Fischer (13) klar- 
gelegt. Schon im Jahre 1902 hatte Feist (11) die Kondensation 
von Pyrrolen mit aromatischen Aldehyden studiert, natürlich noch 
ohne Rücksicht auf das Urobilinogen. Er fand, daß das Aldehyd 
mit zwei CH-Gruppen, jede von einem Pyrrolring, reagiert, so daß 
Dipyrryl-aryl-methanderivate entstehen. Es sind dies ungefärbte 
Körper, die, wie Feist später auf eine diesbezügliche Frage 
H. Fischer’s hin fand, sekundär durch Oxydation in die eigent- 
lichen Farbstoffe übergehen. Nur solche Pyrrolderivate können mit 
den Aldehyden kondensiert werden, die noch mindestens ein an 
Kohlenstoff gebundenes Kernwasserstoffatom besitzen, wobei es 
gleichgültig ist, ob der N des Pyrrolringes Wasserstoff oder Alkyl 
trägt. Wenn alle vier H-Atome an den C-Atomen des Ringes sub- 
stituiert sind, ist die Kondensation, auch bei unversehrter Imido- 
gruppe, nicht mehr möglich. H. Fischer stellte fest, daß die 
Aldehydreaktion des Urobilinogens, resp. des kristallinischen Hemi- 
bilirubins, einen Spezialfall dieser Feist'schen Kondensationen 
darstellt. 

Mit F. Meyer-Betz (13) meint er, daß der entstandene Farb- 
stoff ein Dipyrryl-phenyl-methanderivat ist, das sekundär aus der 
zugehörigen Leukobase entsteht. 

Der rote Farbstoff der Ehrlich-Neubauer’'schen Aldehydreaktion 
hat eine große Färbekraft: eine Lösung von 1:640000 ist noch 
rötlich. Die Lösung hat ein Absorptionsband im Grün (550—570). 
Das zweite Band (475—495), das man oft daneben sieht, rührt von 
Zersetzung her („Urobilin“bildung). Die Eigenschaften des Farb- 
stoffs hat Thomas (30) in seiner wichtigen Arbeit „Über Uro- 
bilinogen“ eingehend beschrieben. Auch in meiner Doktorarbeit (29) 
kann man ihre Zusammenstellung, wie auch eine solche für das 
Urobilin und das Urobilinogen selbst finden. 

Wenn das Charnas’sche Prinzip, die Bestimmung in der Form 
von Urobilinogen, verbessert werden sollte, so mußte diese Ver- 
besserung angreifen an der Reduktion. Dazu habe ich von neuem 
die Reihe der Reduktionsmittel geprüft, anfänglich mit ebenso 
schlechtem Resultate. Zwar hält es nicht schwer, das Urobilin zu 
einer farblosen Substanz zu reduzieren, die durch Oxydation wieder 
zu „Urobilin“ wird. Allein diese Substanz ist kein Urobilinogen, 
denn das einfache kurze Schütteln mit Luft ist imstande, die Um- 
setzung zu bewirken, was bekanntlich beim echten Urobilinogen 
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von Stuhl oder Urin nicht gelingt. So kann man z. B, wie ich 
gelegentlich fand, äußerst leicht das Urobilin reduzieren mit metalli- 
schem Magnesiumpulver. Wenn man etwa 50 ccm des zu 
reduzierenden Harnes mit einigen Teelöffeln dieses leichten Pulvers 
mischt, in einen Glaszylinder bringt, etwas Xylol zum Luftabschluß 
aufgießt und das Ganze auf kurze Zeit in ein Wasserbad von 60°C. 
stellt, so sieht man nach einigen Minuten das Magnesiumpulver 
mit den gebildeten Wasserstoffblasen emporsteigen, so daß in der 
klaren unteren Schicht das Verschwinden des Urobilins spektro- 
skopisch leicht konstatiert werden kann. Wenn man das Magnesiun- 
pulver zuvor in einer 1 pro-Mille Sublimatlösung aktiviert hat, so 
dauert die Reduktion sogar nicht länger als ein paar Minuten. 

Filtriertt man die Flüssigkeit rasch ab, so findet man in ihr 
die Aldehydreaktion deutlich positiv und in dem Schlesinger-Filtrat 
ist das Urobilin nach Jodzusatz leicht nachweisbar. 

Die große Sauerstoffempfindlichkeit der Lösung lehrt uns 
jedoch, daß kein echtes Urobilinogen vorliegen kann. Es bleibt 
dennoch die außerordentliche Schnelligkeit der Reduktion mit dem 
aktivierten Magnesiumpulver in der nahezu neutralen Flüssigkeit 
eine vielleicht auch für die technische Chemie bemerkenswerte 
Tatsache. 

Die richtige Lösung wurde erst nach Analogie des Claisen- 
Shadwell-Verfahrens (6) für die Reduktion von Nitro- zu 
Amidoverbindungen gefunden. Wenn man nämlich in den 
Harn einen Überschuß eines Ferrosalzes bringt (ich 
benutzte immer das Mohr’sche Salz FeSO,(NH,),SO,6H,0) und 
dann langsam, unter fortwährendem Umschwenken 
der Flüssigkeit, soviel Natronlauge zufließen läßt, 
daß viel NaOH übrigbleibt,sokommtinderschmutzig- 
trüben grünen Flüssigkeit die Reduktion zu Uro- 
bilinogen bei Zimmertemperatur zustande. Nachdem 
die Flüssigkeit unter gänzlichem Luftabschluß einige Stunden im 
Dunkeln gestanden hat, hat das Ferrohydroxyd sich teilweise ge- 
setzt und ist in der überstehenden klaren Schicht kein oder nur 
äußerst wenig Urobilin nachweisbar. Das Spektrum zeigt keine 
Absorptionsbänder und die Schlesinger-Reaktion ist in der vor- 
sichtig mit Essigsäure zum Phenolphtaleinpunkt neutralisierten 
Flüssigkeit negativ, wird jedoch sofort positiv nach Jodtinktur- 
zusatz. Beim Aufbewahren der trüben Suspension ändert sich das 
Urobilinogen nicht, wenn man sie nur nicht dem Lichte oder dem 
Luftsauerstoff aussetzt. Der grüne Niederschlag adsorbiert kein 
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Urobilinogen, so daß man filtrieren und die Bestimmung im gelblich- 
grünen Filtrat vornehmen kann. Dazu kann man nicht etwa so 
vorgehen, daß man die Ehrlich-Neubauer’sche Aldehydreaktion 
ohne weiteres direkt mit diesem Filtrat ausführt und die ent- 
standene rote Farbe kolorimetrisch bestimmt. Denn es entsteht 
dann aus einem Teil des Urobilinogens Urobilin, das bekanntlich 
nicht mehr mit dem Aldehyd reagiert. Das Urobilinogen muß 
also, wie Charnas das zuerst gemacht hat, isoliert werden, mit 
Hilfe einer Ätherausschüttelung. Charnas setzte diesem Äther- 
extrakt eine Lösung von Paradimethylamidobenzaldehyd in Äther 
und darauf eine solche von trockenem HCl-Gas, in absolutem 
Alkohol gelöst, zu. Diese Ausführung der Reaktion befriedigte 
mich indessen nicht, da das rasche Verderben des HCI-Alkohols 
ein lästiges Übel ist, da weiter die gelbe Eigenfarbe des Aldehyds 
in der Lösung bleibt und endlich die Ausbeute an Farbstoff 
zurückbleibt bei dem Variant, wobei nicht HC]-Alkohol, sondern 
möglichst starke (38°,) wässerige Salzsäure zugesetzt wird, dann 
nur solange geschüttelt wird, als zum Ablaufen der Aldehyd- 
reaktion unbedingt notwendig ist und schließlich die Salz- 
säure rasch entfernt wird mittels einer konzen- 
trierten Lösung von Natriumacetat. Während nämlich 
Salzsäure dazu neigt, den gebildeten Farbstoff wieder zu zersetzen, 
wobei „Urobilin* zurückentsteht, kommt der Essigsäure diese 
Eigenschaft nicht mehr zu. 

Der Überschuß an Aldehyd, der in der Salzsäure gelöst war, 
scheidet sich nach dem Natriumazetatzusatz als eine weiße Wolke 
ab, welche beim erneuten Durchschütteln mit dem überstehenden 
Äther in den letzteren übergeht und also das Ablesen der roten 
Endfarbe nicht beeinträchtigt. Hier benutze ich, wie Flatow 
und Brünell (12) das gemacht haben, im Kolorimeter von 
Autenrieth eine soda-alkalische Penolphthaleinlösung als Ver- 
gleichslösung, mit dem Unterschiede, daß ich nicht das Alkali, 
sondern das Phenolphthalein genau abmesse. 


is folge jetzt die Beschreibung der Bestimmung im Harne: 

Benötigte Reagenzien: 

Salizylsäure, gesättigte L sg. in Alkohol. 

Mohs Salz FeSO,(NH,)SO,6H,0, 16°, Lsg. frisch be- 
reitet. 

Natronlauge 12 lie . 

Gereinigter Ather. Reiner Ather des Handels wird einmal 


Über ein neues Verfahren zur quant. Urobilinbestimmung in Harn u. Stuhl usw. 79 


mit 30°, NaOH und dreimal mit Wasser ausgeschüttelt. 
Oft zu erneuern. 

Weinsäure 20 °/,. 

P. Dimethylamidobenzaldehyd (Merck), kalt gesättigte Lsg. 

in Äther. | 

Salzsäure 38 %,. 

Natriumacetat, kaltgesättigte Lsg. 

Phenolphthalein (Merck), 0,06°/, Lsg. in Alkohol. 

Natriumcarbonat, kaltgesättigte Lsg. (19°/, des wasserfreien 

Salzes). 

Die Phenolphthalein-Vergleichsflüssigkeit für den 
Keil des Kolorimeters bereitet man sich immer frisch indem man 
ccm der Natriumcarbonatlösung, 94 ccm dest. Wasser und 1 ccm 
(genau abmessen mit einer geeichten Pipette!) der 0,05°/, alko- 
holischen Phenolphthaleinlösung mischt. 

Das Kolorimeter soll ein geeichtes Instrument sein. Die 
Eichung wird so gemacht, daß man in Keil und Küvette die 
Lösung einer selben Substanz bringt (ich nehme "/, Normal Kalium- 
bichromatlösung), die Konzentration im Keile unverändert läßt und 
die in der Küvette regelmäßig, z. B. mit je 10°/,, verringert. Die 
abgelesenen Punkte der Skala bringt man auf Millimeterpapier in 
eine Linie zusammen, wobei die Kolorimetergrade (0—100) die 
Ordinate und die Farbstoffkonzentrationen (100—90—80 usw.°/, 
der Konzentration im Keile) die Abscisse bilden. 

Der Harn wird während 24 Stunden gesammelt in einer dunkel- 
braunen Flasche, in welcher sich zur Konservierung 10 ccm der 
alkoholischen Salicylsäurelösung befinden. 

In einem weiten Becherglase oder einem Mörser setzt man zu 
80 cem des umgeschüttelten Harnes (der Uratniederschlag enthält 
Urobilin!) 20 ccm der Ferro-Alaun-Lösung und darauf, in einem 
dünnen Strahle aus einer Pipette, unter fortwährendem Umschwenken 
der Flüssigkeit, 20 ccm Natronlauge. Die trübe Suspension gieße 
man sofort in einen Meßzylinder oder eine Flasche, die man so 
voll gießt, daß das Gefäß ohne Luftblase mit dem Stopfen ver- 
schlossen werden kann. Das Ganze stellt man bis zum nächsten 
Tage in das Dunkel. Nach Ablauf dieser Frist überzeugt man 
sich, daß in der überstehenden klaren Flüssigkeit die Reduktion 
richtig stattgefunden hat, d. h. daß das Absorptionsband des alka- 
lischen Urobilins fehlt. In sehr urobilinreichen Harnen kommt es 
vereinzelt vor, daß man die Mengen Ferrosalzlösung und Natron- 
lauge verdoppeln muß, um die Reduktion vollständig zu machen. 
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Man filtriert die reduzierte Flüssigkeit durch ein reines, 
trockenes Filter (z. B. Nr. 589 Schleicher und Schüll, 12,5 cm) in 
eine braune Flasche und führe die Bestimmung jetzt ohne Unter- 
brechung zu Ende (Reoxydation!). 

Zur Extraktion macht man 20 ccm des Filtrates mit 5 ccm 
Weinsäurelösung sauer (kontrollieren!) und schüttelt mit 40 ccm 
gereinigten Äther aus, wobei 60 mal tüchtig auf- und niederschütteln 
genügt. Nach der Trennung der Schichten läßt man die untere 
ablaufen. Den Ätherextrakt schüttelt man 4mal, immer mit etwa 
3 ccm destilliertem Wasser aus, das man jedesmal wieder ablaufen 
läßt. Vom derweise gereinigten Extrakt mißt man 30 ccm ab, 
bringt diese in einen reinen trockenen Scheidetrichter, setzt 3 ccm 
Aldehydlösung und, rasch, 10 Tropfen konzentrierte Salzsäure zu 
und fängt nun unmittelbar kräftig zu schütteln an, was man 
1,5 Minute fortsetzt. Die Kondensation des Urobilinogens mit dem 
Aldehyd kommt dabei zustande; der Farbstoff geht in die Salzsäure über. 
Jetzt spritzt man rasch einige Kubikzentimeter Wasser zu, schüttelt 
kräftig durch und setzt dann 3 ccm Natriumacetatlösung, die man 
zuvor fertig gestellt hat, zu. Man schüttelt nochmals durch 
und läßt die unterstehende rote Lösung in einen Meßzylinder ab- 
fließen. Den Äther wäscht man mit einigen Kubikzentimeter Wasser 
nach und füge diese zur Hauptfraktion. Wenn viel Urobilinogen zu- 
gegen war, so befindet sich jetzt im Äther noch eine geringe Menge 
dieser Substanz, welche noch nicht reagiert hat, so daß man dann 
den Äther aufs neue, wiederum während 1,5 Minute jetzt mit 
5 Tropfen Salzsäure schütteln, und den gebildeten Farbstoff in 
wenig Wasser und 1,5 ccm Natriumacetatlösung aufnehmen und 
mit der Hauptmenge vereinigen muß. 

Wenn die Menge Urobilinogen im Harne nur sehr gering ist, 
so soll man darauf bedacht sein das Volum der Endflüssigkeit klein 
z. B. 5 cem zu halten. Das erfordert den Gebrauch von nur 
5 Tropfen Salzsäure und 1,5 ccm Natriumacetat. In diesem Falle 
kann durch die Beimischung von etwas Aldehyd im Harne die 
Endfarbe gestört werden, welchem Übelstande man durch Aus- 
schütteln der Endflüssigkeit mit frischem Äther abhelfen kann. 

Die Endflüssigkeit hat eine rote Farbe mit bläulichem Neben- 
ton. Sie zeigt im Spektrum nur ein Absorptionsband (555—570). 
Man verdünnt sie annähernd so weit, daß die Intensität der Farbe 
noch unter der des Phenolphthalein-Standards bleibt. Letzteren 
bringt man in den Keil, erstere in die Küvette des Authenrieth- 
schen Kolorimeters. Auf der Eichungskurve des Instruments liest 
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man ab, wie groß die Konzentration in der Küvette ist, ausgedrückt 
in Prozenten von der im Keile. 


Ich nannte die Konzentration der gefärbten End- 
flüssigkeit eine Einheit, wenn die Farbe dieselbe war wie 
die des 0,0006 °/, soda-alkalischen Phenolphthaleinstandards.. Um 
aus der Konzentration der Endflüssigkeit die im Harne zu be- 
rechnen, muß man bedenken, daß bei einem Volum der Endflüssig- 
keit von z. B. 25 ccm, die Verdünnung von Harn auf Reduktions- 
filtrat 1,5mal, von N auf Ätherextrakt 2 mal, von 


Ätherextrakt auf Endflüssigkeit 2> 30’ PR im Ganzen 1 BX2X = == 20 


3 
betrug. War also die Konzentration in der Küvette 0,76 N 
so war sie im Harne 2,5x0,76=1,9 Einheiten. 


Nun sind die Mengen der Reagenzien bei der Bearbeitung so 
gewählt worden, daß in die Endflüssigkeit das Urobilinogen von 
genau 10 ccm Harn hineingeratet, was die Berechnung einfacher 
gestaltet. Denn ist das Volum der Endflüssigkeit nun 10 cem, so 
ist die Konzentration in ihr auch dieselbe wie im Harne; ist es 
größer oder kleiner, so ist die Berechnung die denkbar einfachste. 


Bemerkungen. 


Bei der Reduktion soll man die angegebene Reihenfolge der Rea- 
genzien innehalten: erst Natronlauge und dann Ferrosalz macht die 
Reduktion mißlungen. 

Die Reinigung des Äthers mit Lauge und Wasser bezweckt die 
Entfernung oxydierender Substanzen, die das Urobilinogen in Urobilin 
verwandeln würden. Das wiederholte Waschen des Atherextraktes mit 
Wasser hat denselben Zweck bezüglich solcher Substanzen, die sich im 
Harne vorfinden und in den Ather übergehen. Diese Substanzen ver- 
ursachen ja auch das vielen Klinikern bekannte oftmalige Mißlingen der 
Aldehydreaktion, wenn diese in dem Harn an sich, also ohne vorherige 
Isolierung des Urobilinogens, ausgeführt wird (Großmann (18), 
Steensma (28). Wenn sie bei meinem Verfahren nicht gut entfernt 
worden sind, bekommt man in der Endflüssigkeit neben dem Absorptions- 
band des Urobilinogen-Aldehyd-Farbstoffs auch den des Urobilins. 
` Letzteres kann auch der Fall sein bei ungenügend langer Reduktionszeit, 
bei zu starker Belichtung während der Verarbeitung des Reduktions- 
filtrats oder zu langer Dauer dieser Prozedur, bei schlecht gereinigtem 
oder wieder alt gewordenem Ather oder Aldehyd-Atherlösung, bei zu 
langer Einwirkung der konzentrierten Salzsäure oder Unreinheit dieses 
Reagenzes. Hat man diese Klippen vermieden, so geschieht es doch, 
obwohl sehr selten, daß das Urobilinband im Spektrum der Endflüssig- 
keit mehr als sehr schwach sichtbar ist, oder daß sogar die Kondensation 
ganz versagt, weil beim Versuch dazu alles Urobilinogen zu Urobilin 
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wird. Es ist dort offenbar eine oxydierende Substanz aus dem Urin in 
den Ather mit übergegangen, die sich mit Wasser nicht mehr entfernen läßt. 

In jenen seltenen Fällen muß man als Extraktionsmittel für das 
Urobilinogen nicht den Ather, sondern den Petroläther (spez. Gew. 
0,65; Siedepunkt 40-—60° C) nehmen. 

Man braucht auf 20 ccm angesäuertem Filtrat 80 ccm Petroläther, 
schüttelt etwa 100 mal und bringt 60 ccm des Extraktes in einen reinen 
Scheidetrichter. Das Waschen des Extraktes ist jetzt überflüssig. Wohl 
ist es notwendig, noch 60 ccm gereinigten (Schwefel)äther zuzusetzen, 
weil ohne diesen Kunstgriff die Kondensation zu träge verläuft (das 
Aldehyd ist in Petroläther unlöslich). Man nimmt 5 ccm Aldehydäther- 
lösung und 10 Tropfen HCl. Weiter wie bei der Atherextraktion, nur 
daß die Wiederholung der Kondensation im Extrakte hier auf keinen 
Fall unterbleiben darf. 

Auch bei der Bestimmung des Urobilins neben viel Bilirubin 
ergab der Petroläther Vorteile. Denn, wie dunkelgefärbt der Harn auch 
sein mag, der Petrolätherextrakt des Reduktionsfiltrates ist stets farblos, 
was für den Ather nicht gilt. 

Der Nutzen der Petrolätber-Extraktion war damit noch nicht er- 
schöpft. Denn als sich herausstellte, daß bei der Belichtung eines farb- 
losen Urobilinogen-Petroläther-Extraktes das Urobilin obne ein Zwischen- 
stadium des Gelöstseins sich als ein orangefarbiges Pulver aus der 
Flüssigkeit absetzte, war damit die Möglichkeit gegeben ein Urobilin- 
präparat darzustellen, dessen eigentümliche sozusagen elektive Bereitungs- 
weise von vornherein eine reine Substanz zu garantieren schien. Zur 
Lösung der Frage, mit wieviel Urobilin die Konzentration, die ich eine 
Einheit genannt hatte, übereinstimmte, erschien ein derartiges Präparat. 
sehr geeignet. 


Es wäre dazu notwendig, von einem Petrolätherextrakt des 
Reduktionsfiltrates von Harn oder Stuhl, die reich waren an Uro- 
bilinogen, einerseits mit dem neuen Verfahren die Anzahl Einheiten 
der Urobilinogen-Konzentration zu bestimmen, andererseits das 
Urobilinogen darin in Urobilin umzuwandeln und dieses zur Wägung 
zu bringen. Von einer derartigen Bestimmung gebe ich hier ein 
Beispiel: 

Das in normaler Weise erhaltene Reduktionsfiltrat eines Harnes, 
der viel Urobilinogen enthielt, wurde mit Weinsäure angesäuert, 


dann zweimal mit dem doppelten Volum Petroläther ausgeschüttelt.. 


Der Extrakt wurde dreimal mit Wasser gewaschen und darauf im 
Dunkeln mit Chlorcalcium getrocknet. Nach Filtration wurde eine 
abgemessene Portion der farblosen Urobilinogenlösung mit einem 
großen Überschuß an gereinigtem Äther versetzt und die Urobilinogen- 
konzentration mit dem Aldehydverfahren bestimmt. Sie betrug 
4 Einheiten. Es wurden 3,65 1 dieses Extraktes im Dunkeln ab- 
destilliert bis auf etwa 0,5 ], welcher im verschlossenen Destillations- 
kolben dem diffusen Tageslichte (keine Sonne) während 3 Wochen 
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ausgestellt wurde, wobei täglich durch energisches Schütteln Luft 
in die Flüssigkeit gebracht wurde. Ein langsam sich absetzendes 
orangerotes Pulver schied sich ab und der überstehende klare, 
farblose Petroläther zeigte schließlich eine negative Aldehyd- 
reaktion. Jetzt wurde die Hauptmasse des Urobilins auf einem 
Goochtiegel abfiltriert und gut mit Petroläther nachgewaschen. 

Der fest an der Wand des Kolbens haftende kleinere Teil des 
Urobilins wurde in wenig Alkohol 97°), gelöst und dieser selbe 
Alkohol zur Lösung des Urobilins auf dem Gooch benutzt. Mit 
neuem Alkohol wurden die Reste des Urobilins in das Filtrat ge- 
spült. Das Filtrat wurde in einem Luftstrome bei Zimmertempe- 
ratur abgedunstet; das Urobilin wog 0,0593 g. 

Es enthielten also 3650 ccm mit einer Konzentration von 
4 Einheiten 0,0593 g Urobilin. Das heißt also, daß eine Kon- 
zentration von einer Einheit nach dem neuen Ver- 
fahren bedeutet 0,0004 g Urobilin pro 100 ccm. 

Das neue Urobilin war, im Gegensatz zu den nach anderen 
bekannten Verfahren bereiteten Präparaten, reduzierbar zu Uro- 
bilinogen mit der Ferromethode. Die Substanz soll dazu nicht in 
Alkohol gelöst gewesen sein: bei längerem Aufenthalt in diesem 
Lösungsmittel wird die Farbe der Lösung, die anfänglich gelblich 
ist, immerfort mehr braun. 

Auf die Reduktion der Substanz werde ich am Ende dieser 
Abhandlung noch zurückkommen. 

Bei der Kritik des neuen Verfahrens drängt sich vor allem 
die Frage auf, ob die Reduktion des präformiert vorhandenen 
Urobilins quantitativ verläuft. Der strenge Beweis ist hier außer- 
ordentlich schwer zu liefern. Man könnte daran denken, die Be- 
stimmung auszuführen einerseits im frischen Harne, andererseits 
im Harne, der eine längere Zeit dem Tageslicht ausgesetzt gewesen 
ist. Es ergibt sich dann, daß die Bestimmung im zweiten Harne 
einen beträchlich höheren Wert ergibt wenn dieser reduziert wie 
wenn er nicht reduziert, sondern direkt ausgeschüttelt war, daß 
jedoch meistens die gefundene Konzentration nicht bis zu der im 
frischen Harne gefundenen heranreicht. Es steht jedoch nicht fest, 
daß eine unzulängliche Reduktion daran Schuld hat. Eine zu 
intensive Belichtung des Harns macht das entstandene Urobilin 
nahezu völlig unreduzierbar nach der Ferromethode, während doch 
die Schlesinger-Reaktion eine starke Fluorescenz ergab. Und des 
weiteren ist es meine Erfahrung, daß beim einfachen Aufbewahren 


des Harnes im gedämpften Tageslicht und, auf die lange Dauer, 
6* 
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auch im absoluten Dunkeln, das Urobilin aus dem Harne ver- 
schwindet, was sich von Tag zu Tag im Abschwächen des Schle- 
singers deutlich kundgibt. Ebensowenig ist daran zu denken, das 
Urobilinogen durch irgendein Oxydationsmittel momentan in Uro- 
bilin zu verwandeln und die Bestimmung im erhaltenen Material 
mit der im frischen Harne zu vergleichen. Denn auch jenes 
„Urobilin“ ist nicht mehr reduzierbar! 

Wir stoßen also stets auf die außerordentliche Vulnerabilität 
des nativen Urobilinmoleküls. 

Bei der Besprechung der Eigenschaften des aus Petroläther 
gewonnenen neuen Urobilinpräparates werden wir jedoch sehen, 
daß die nahezu quantitative Ausbeute an Urobilinogen bei der 
Reduktion dieses Urobilins es sehr wahrscheinlich macht, daß auch 
für das native Urobilin mit einer sehr befriedigenden Reduktion 
gerechnet werden darf. 


Andere Fragen bezüglich der Begründung des neuen Verfahrens 
können leichter beantwortet werden: 


1. Wird am Ferro-Niederschlag Urobilin oder Urobili- 
nogen adsorbiert? 


160 com Harn 4 40 Ferrolösung 4 40 NaOH. 

Nach 24 Stunden wird 

A. die Hälfte der gut gemischten Reduktionsflüssigkeit filtriert; 
20 ccm Filtrat extrahiert mit 40 Ather; mit 30 ccm Extrakt 
die Aldehydreaktion angestellt; die Endflüssigkeit zu 200 ccm; 
das Kolorimeter auf 47 — 0,59 Einheiten. 


Der Harn enthielt also: 1,5 X 2 X 2 Xx 0,59 = 11,8 E. 


B. Die andere Hälfte wird mit 14 ccm 20°/, Weinsäure versetzt, 
wobei der Niederschlag sich löst (spektroskopisch kein Urobilin) ; 
20 ccm dieser Lösung werden wie oben angeführt verarbeitet ; 
der Endflüssigkeit zu 150 ccm; das Kolorimeter auf 45 = 0,61 E. 
4 
Der Harn enthielt also 1,5 = xX2%X 2x0, 61 E.=11,7 
Einheiten. 
Der Ferro-Niederschlag adsorbiert kein Uro- 
bilin oder Urobilinogen. 


2. Genügt die einmalige Ausschüttelung mit Äther zur 
Extraktion des Urobilinogens aus dem Reduktions- 
filtrat? 

200 ccm Harn reduziert mit 50 Ferro und 50 NaOH; 100 ccm 
Reduktionsfiltrat mit 200 Ather ausgeschüttelt; 20 ocm für die 
Aldehydreaktion; die Endflüssigkeit zu 80 ccm; das Kolorimeter 
auf 41 — 0,66 E. 

Die Konzentration im Harne war also 1,5 X 2< 4 X< 0,66 — 
7,9 Einheiten. 
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Bei der zweiten Extraktion wurden 75 ccm des extrahierten 
Reduktionsfiltrates aufs neue mit 150 com Ather ausgeschüttelt; 
die Endflüssigkeit zu 10 com; das Kolorimeter auf 81 = 0,20 E. 

Der Harn hatte also auf Grund der en Extraktion eine 


Urchilinogenkonsentration von 1,5xX2 x x 0,2 = 0,3 Ein- 


heiten extra. 
0,3 
73403710 
—3,7°/, des Urobilinogens in der wässerigen Flüssigkeit. 

Die einmalige Extraktion genügt für klinische 
Zwecke. 

3. Entzieht das wiederholte Auswaschen des Ätherextraktes 
mit Wasser daran Urobilinogen? 

200 ccm Harn mit 50 Ferro und 50 NaOH; 100 com Filtrat 
extrahiert mit 200 cem Äther; 100 ccm Ätherextrakt 4 mal mit 
je 10 ccm Wasser ausgeschüttelt; das Volum des Ätherextraktes 
wieder auf 100 gebracht; 20 ccm dieses Extraktes für die 
Aldehydreaktion;; die Endflüssigkeit zu 70; das Kolorimeter auf 
45=0,61 E. Der gereinigte Atherextrakt hatte also eine 


Urobilinogenkonzentration von 2 20° 0,61=2,13 E. 


Nach der ersten Extraktion gab es also noch — — —— 


Die 4 vereinigten ee Extrakte (40 ccm) wurden mit 
40 Äther extrahiert und dieser Äther der Aldehydreaktion unter- 
worfen; die Endflüssigkeit zu 8; das Kolorimeter auf 72 = 0,3 E. 

Der wässerige Extrakt hatte also eine Konzentration von 


X 080,06 E. 
Es hatte TH das Waschen dem Ätherextrakt eine Konzen- 


0,024 x 100 
tration von x, 06 = 0,024 E. entzogen, d. i. 2,13 + 0,024 


= 1,1 °/ des Urobilinogene. _ 
Das Waschen des Atherextraktes mit kleinen 
Mengen Wasser gibt keinen Urobilinogenverlust. 


4. Verläuft bei der Aldehydreaktion des Ätherextraktes 
die Bildung des roten Farbstoffs quantitativ? 


Nachdem ich sorgfältig die Bedingungen ausfindig gemacht 
hatte, unter welchen man eine maximale und zugleich in Parallel- 
bestimmungen eine konstante Ausbeute an Farbstoff erhalten 
kann, welche vom Grade der Verdünnung des Ätherextraktes 
innerhalb weiter Grenzen nicht beeinflußt wird, hat die am 
Ende dieser Abhandlung zu besprechende Reduktion des im 
Dunkeln aus Urobilinogen gebildeten Urobilins ausgewiesen, daß 
diese maximale Ausbeute zugleich nahezu quantitativ sein muß. 


5. Kann die Salicylsäure ohne Schaden für die Bestim- 
mung als Harnantisepticum benutzt werden? 


Von einem Harne wurde die Reduktion gemacht; 
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a) unmittelbar nachdem ihm 1 ccm einer gesättigten alkoholischen 
Lösung von Salicylsäure pro 200 com Harn zugesetzt war: 4,5 E. 

b) ohne Salicylsäure: 4,7 E. 

Nachdem beide Harne 24 Stunden im Dunkeln gestanden 
hatten, wurde nochmals die Reduktion gemacht: 
a) mit Salicylsäure: 3,55 E. 
b) ohne Salicylsäure: 3,65 E. 

Gegen die Salicylsäure als Antisepticum gibt es 
keine Bedenken. 

Ich möchte die Besprechung der Bestimmung im Harne nicht 
beenden ohne zu erwähnen, daß auch für den Nachweis des 
Urobilinogens der Petroläther dienlich sein kann. Bekanntlich 
scheitert die Ehrlich-Neubauer’sche Aldehydreaktion im 
Harne ziemlich oft an der Anwesenheit unbekannter Substanzen, 
die die Kondensation des Urobilinogens mit dem Aldehyd vereiteln. 

Bei dem Formaldehyd (Urotropin) ist das in der Besetzung 
des reaktionsfähigen Radikals des Urobilinogens durch das Form- 
aldehyd begründet,. bei anderen muß man sich wahrscheinlich vor- 
stellen, daß sie mit Hilfe der Salzsäure das Urobilinogen in Urobilin 
umsetzen, ohne der Kondensation Zeit zu lassen. Steensma (28) 
fand, daß ein Harn der eine starke Störung der Aldehydreaktion 
zeigte, imstande war, bei seinem Zusatz zu richtig reagierenden 
Harnen, auch in diesen die Reaktion negativ zu gestalten. 

Durch Dialyse kann man die störenden Substanzen beseitigen 
(Großmann (18)). 

Ein weiterer Übelstand der Aldehydreaktion im Harne ist 
dessen Eigenfarbe, die gerade in den Ikterasharnen, wo ja der 
Urobilinnachweis neben dem Bilirubin so ungemein wichtig sein 
kann, die rote Farbe stark überdecken kann. 

Um diesen Schwierigkeiten zu entgehen, kann man das Uro- 
bilinogen mit Ausschluß anderer störender Substanzen, zuvor mit 
Petroläther ausschütteln und mit diesem Extrakt die Aldehyd- 
reaktion ausführen. Man verfährt folgendermaßen: 


In einem Reagenzrohr säuert man etwa 5 ccm frischen 
Harn mit 5 Tropfen 20°, Weinsäure an und schüttelt mit dem 
4fachen Volum Petroläther nicht allzu kräftig etwa 80 mal durch. 
Nach der rasch folgenden Trennung der Schichten gießt man vom 
Petroläther soviel in ein anderes Reagensrohr ab, als sich bequem 
machen läßt. Man setzt ein gleiches Volum gereinigten (Schwefel)- 
Äthers zu, in dem man eine kleine Messerspitze Dimethylamidobenz- 
aldehyd gelöst hat, dann 5 Tropfen 38°/, rauchender (reiner) Salz- 
säure, schüttelt während einer Minute kräftig durch, spritzt etwas 
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destilliertes Wasser zu, schüttelt durch, setzt dann etwa 2 ccm 
einer gesättigten Natriumacetatlösung zu und schüttelt nochmals 
kräftig. Eine rotviolette Verfärbung der wässerigen Schicht zeigt 
Urobilinogen an. Die Flüssigkeit hat ein Absorptionsband im 
Grün auf 555—570. 

Im Abschätzen der Intensität der Reaktion ist diese Form 
der Aldehydprobe bequemer wie die Reaktion von Schlesinger, 
während ihre Ausführung, ungeachtet der Länge obiger Beschrei- 
bung, bei fertigstehenden Reagentien noch etwas weniger Zeit wie 
die Schlesinger Probe erfordert und ihr an Empfindlichkeit 
etwa gleichkommt. 

Man kann auch so verfahren, daß man den farblosen Petrol- 
ätherextrakt (80 ccm) von 20 ccm angesäuerten Harn ausschüttelt 
mit 20 ccm destillierten Wasser, dem man 4 Tropfen 10 °/,ige Natron- 
lauge zugesetzt hat. Das Urobilinogen geht in das schwach- 
alkalische Wasser über. In diesem kann man es nachweisen: 

a) durch die Aldehydreaktion von Ehrlich-Neubauer: 

Zu 5 ccm der Lösung setzt man 10 Tropfen des Reagens 
(p. dimethylamidobenzaldehyd 0,4 g; HCl 38°% 10 ccm; 
aq. dest. 10 ccm) wobei eine rote Farbe auftritt mit Ab- 
sorptionsstreifen 55—570, neben dem Urobilinstreifen; 

b) durch die Eigelbreaktion von Ehrlich-Thomas: Das 
Reagens ist das für die Diazoreaktion übliche: 6 ccm Ehr- 
lich A und 2 Tropfen Ehrlich B (kein Ammoniak!) 
Man setzt es zu einem gleichen Volum der Urobilinogen- 
lösung, wobei eine orangebraune Verfärbung eintritt; 

c) durch die Umwandlung in Urobilin: Dazu säuert man 5 ccm 
der Lösung mit 4 Tropfen 6°/,iger Essigsäure an (kon- 
trollieren!), setzt dann ein gleiches Volum Schlesinger zu 
und filtriert. Der Übergang von farbloser Flüssigkeit zu 
prachtvoller grüner Fluorescenz durch Zusatz von einem 
Tropfen 1°% Jodtinktur zum Filtrat ist sehr auffällig. 

Für einen Kollegversuch, zur Demonstration der Haupt- 
eigenschaften von Urobilinogen und Urobilin, sind diese einfachen 
Proben sehr geeignet. 


B. Die Bestimmung im Stuhle. 

Die Wichtigkeit der Bestimmung des Urobilinogens bzw. des 
Urobilins im Stuhle wurde eingangs schon erwähnt. Daß die Aus- 
scheidung auf diesem Wege bei einer gesunden Person etwa hundert- 
mal so groß ist wie mit. dem Urin, beweist zur Genüge, daß man 
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bei der Beurteilung der Blutmauserung diesen Weg nicht außer 
Betracht lassen kann. Vor Eppinger hat man ihn jedoch fast 
völlig vernachlässigt. Eppinger nennt als ersten, der die Be- 
stimmung machte, Zoja (32) in 1911. Jedoch hatten schon in 
ihren Doktorarbeiten Gerhardt (15) eine primitive (Wasserextrak- 
tion) und Ladage (21) eine viel bessere Methode angegeben. 

Letzterer beschreibt in seiner mit Unrecht fast vergessenen 
Arbeit in 1899, wie er den Tageskot mit schwach-ammoniakalischem 
Wasser zu einem dünnen Brei von im ganzen 31 verrieb, dann 
zum zehntel Teile dieses Suspension 10 Tropfen Jodtinktur zusetzte, 
filtrierte, den Filterrest noch einmal mit ammoniakalischem Wasser 
auszog und wieder filtrierte. Das Filtrat enthielt jetzt alles Uro- 
bilin, während die Gallenfarbstoffe auf dem Filter blieben. Das 
Filtrat wurde mit Essigsäure angesäuert, dann mit Ammonsulfas 
gesättigt und das abgeschiedene Urobilin unmittelbar mit Chloro- 
form, der durch einen kleinen Alkoholzusatz imstande gesetzt 
war auch etwas Salzsäure zu lösen, ausgeschüttelt.e Die Urobilin- 
konzentration im Auszug wurde nach dem Saillet’schen Verfahren 
(25) bestimmt, also durch Verdünnung mit absolutem Alkohol bis 
der Absorptionsstreifen bei einer Schichtdicke von 15 mm eben noch 
sichtbar war. Nach Saillet ist dieses der Fall bei 1 mg in 22cm 
Flüssigkeit, was indessen nicht richtig sein kann, da jene Kon- 
zentration sicher viel zu hoch und wohl aus einem unreinen 
Standardpräparat erklärlich ist. 

Bei der obengenannten Methode Zoja’s wurden Urobilinogen 
und Urobilin mit Chloroform aus dem Stuhle extrahiert, was sicher 
nicht quantitativ gelingt, wurde weiter das Urobilinogen mit dem 
dazu schlecht geeigneten HNO,—HNO,-Gemisch zu Urobilin oxy- 
diert. Die Bestimmung im Extrakt geschah nach Saillet. 

Auche&(1) bestimmte im Alkoholextrakt in origineller Weise 
den Urobilingehalt. Er benutzte dabei das fünfstreifige Absorptions- 
spektrum einer Kaliumpermanganatlösung. Von den 3 mittleren 
Streifen sind der erste und der dritte etwa gleich stark, der 
zweite, der an der Stelle des Urobilinstreifens liegt, 
schwächer. Vor eine KMnO,-Lösung bestimmter Konzentration 
stellte er die Urobilinlösung, die er solange verdünnte, bis die 
drei Streifen gleicher Intensität waren, was natürlich bei einer 
bestimmten, für die ganze Aufstellung konstante und mit einer 
bekannten Urobilinlösung meßbaren Urobilinkonzentration der 
Fall war. 

Descomps (8) zog mit Amylalkohol aus und setzte den Aus- 
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zug einer alkoholischen Lösung von Zinkvalerianat zu, bis die 
Fluorescenz erschien. | | 

Goiffon (16) extrahierte mit Wasser. Er setzte dem Extrakt 
eine konzentrierte Sublimatlösung und dann Ammoniak zu. Dabei 
entsteht ein Niederschlag, aber ein roter Farbstoff, den Goiffon 
als Sterkobilinat von Quecksilber betrachtet, bleibt in Lösung. 
Die Farbe wird mit der einer Kobaltchloridlösung verglichen. 

Adler (2) extrahierte mit jodhaltigem Schlesinger-Reagenz 
und verdünnte das Filtrat mit einer 10°, Zinkacetatlösung in 
50°, Alkohol bis zum Verschwinden der Fluorescenz. Seine Vor- 
behandlung der Fäces mit Petroläther oder Ligroin zur Entfernung 
von Indol und Skatol entbehrt jedoch jeder rationeller Be- 
gründung und erscheint in bezug auf dabei möglichen Urobilinogen- 
verlust gefährlich. Nachdem Charnas (7) für den Harn gezeigt 
hatte, daß man die quantitative Bestimmung des Urobilin über 
das Urobilinogen führen soll, haben Brugsch und Retzlaff (3) 
in 1912 und Flatow und Brünell (12) in 1913 auch für den 
Kot diesen Weg angegeben. Da das Indol und das Skatol eben- 
falls eine stark positive Aldehydreaktion geben, entfernen sie 
diese, indem sie den mit Ammonkarbonat alkalisierten Kot mit 
Ligroin ausziehen. Dann wird mit Weinsäure sauer gemacht, so 
daß das Urobilinogen mit Essigäther extrahiert werden kann. 
Nach Charnas wird dann dieser Auszug mit Aldehyd und kon- 
zentriertem HC] geschüttelt und die Farbe verglichen mit einem 
Standard, der bei Brugsch und Retzlaff Bordeauxrot, bei 
Flatow und Brünell eine soda-alkalische Phenolphthalein- 
lösung ist. 

Charnas (7) selbst hat im Jahre 1913 für Eppinger eine 
Bestimmung im Stuhle ausgearbeitet. Sie fußt auf einer Extraktion 
mit weinsaurem Alkohol, einer Reinigung des Auszuges mit 
Ammonsulfatlösung und Ausschüttelung mit Äther bei alkalischer 
Reaktion, worauf das Urobilinogen nach Ansäuern mittels Wein- 
säure mit neuem Äther ausgezogen und nach der Aldehydreaktion 
spektrophotometrisch bestimmt werden kann. In einer kurzen Ab- 
handlung zusammen mit A. Lichtenstein werde ich auf dieses 
Verfahren zurückkommen. 

Alle, „Urobilinogenverfahren“ für den Stuhl vernachlässigten 
das im Kote präformiert enthaltene Urobilin. Das Fehlen eines 
guten Reduktionsmittels machte das unvermeidlich. Meistens war 
das dadurch verursachte Manko nicht gruß, weil bekanntlich im 
frischen Kote fast alles als Urobilinogen zugegen ist. Jedoch kann, 
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wie Eppinger mitteilt, bei Durchfall oder saurer Gärung, schon 
sofort viel Urobilin vorhanden und dann eine genaue Bestimmung 
unmöglich sein. Wilbur und Addis (31) verdanken wir daher 
einen verdienstlichen Versuch, beide Substanzen gesondert zu be- 
stimmen. Weil ihnen die außerordentliche Labilität des Urobilin- 
moleküls bekannt war, unterließen sie bei ihrem Verfahren gänzlich 
die Reinigung der Substanz. Sie extrahierten den Stuhl mit dem 
dreifachen Volum 65 °/, Alkohol, der 1°/, Salzsäure (Spez. Gew. 1,19) 
enthielt, schüttelten während ?/, Stunde durch und mischten einen 
Teil mit dem gleichen Volum Schlesinger-Reagenz. Das Filtrat 
enthielt nebeneinander Urobilin und Urobilinogen. In diesem Filtrat 
machten sie die Aldehydreaktion und verdünnten die Flüssigkeit, 
zunächst bis die Absorptionsstreifen des Urobilinzinks, dann bis 
der des roten Ehrlich’schen Farbstoffs gerade noch sichtbar waren. 
Daraus wurden die Konzentrationen berechnet, in „Units“ aus- 
gedrückt und addiert. Es ist jedoch nicht deutlich wie Wilbur 
und Addis sich von den störenden Indolsubstanzen befreit haben. 

Eine ausführliche Kritik auf die bestehenden Extraktions- 
verfahren von Urobilin und Urobilinogen aus dem Stuhle lieferten 
Brulé und Garban (5) Was van Leersum (22) schon be- 
kannt gegeben hatte, daß man nach erschöpfender Extraktion mit 
Essigäther noch viel Urobilinogen mit 5°% Kalilauge ausziehen 
kann, haben sie ausführlich bestätigt und erweitert. 

Die besten Extraktionsmittel für Urobilin: Chloroform, Thymol- 
chloroform, Amylalkohol, Essigäther, 90°, Alkohol, Salzsäure- 
Alkohol, allein oder kombiniert angewandt, lassen im Extraktions- 
reste viel Urobilin zurück, das sich mit 5°/, Natronlauge noch aus- 
ziehen läßt. 

Die mangelhafte Extraktion ist nach Brulé (4) ein prin- 
zipieller Fehler der bestehenden Methodik, während auch die Vor- 
extraktion mit Petroläther oder Ligroin behufs Entfernung der 
Indolkörper wegen der Gefahr von Urobilinogenverlust bedenk- 
lich ist. 

Die optimale Extraktion der Urobilinsubstanzen mit verdünnter 
Lauge erschien von vornherein dem neuen Verfahren wie angepaßt. 
Mit ihr mußte es möglich sein, den Stuhl in einer Instanz zugleich 
zu extrahieren und reduzieren. Es wurde dazu der Stuhl mit 
Wasser verrieben und dann, wie beim Harn beschrieben, mit Eisen- 
oxydul-Ammonsulfatlösung und Natronlauge gemischt und das 
Filtrat in gewöhnlicher Weise weiter behandelt. 

Der erste Versuch gelang und das Verfahren brauchte danach 
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nicht mehr geändert zu werden. Ein sehr glücklicher Umstand 
dabei ist, daß das Indol und das Skatol ohne besondere Maßnahmen 
„nebenbei“ entfernt werden. Die Farbe, die diese Substanzen bei 
der Aldehydreaktion ergeben, ist für das Indol die gleiche, für das 
Skatol eine etwas blauere Nüance wie die des Kondensations- 
produktes von Aldehyd und Urobilinogen. Beide haben etwa an 
derselben Stelle, 550—570, einen Absorptionsstreifen, konzentriertere 
Lösungen noch einen zweiten bei 520—535. Während also die 
Farbe der Lösung und das Spektrum uns zur Unterscheidung im 
Stiche lassen, liegt ein wichtiger Unterschied, wie ich zufällig fand, 
in dem Verhalten gegenüber Salzsäure. Der Urobilinogenfarbstoff 
erträgt, wie wir schon oben sahen, die Salzsäure schlecht; er wird 
ziemlich rasch zersetzt, wobei der „Urobilin“streifen an seine Stelle 
tritt. Dieser Zersetzung kann man vorbeugen, indem man nach 
der Reaktion die Salzsäure sofort mittels Zusatz von Natriumacetat 
durch Essigsäure ersetzt. Anders bei den Indolfarbstoffen! Hier 
ist die Farbe nicht nur „salzsäurefest“, sondern sogar von der 
Gegenwart der Mineralsäure unzertrennbar, indem sie sofort ver- 
schwindet wenn man die Salzsäure in obiger Weise durch Essig- 
säure ersetzt. 

Die Beseitigung der alten Störenfriede bei der Urobilinogen- 
bestimmung im Stuhle, des Indols und Skatols, geschieht also beim 
neuen Verfahren automatisch durch den Zusatz des Natriumacetats 
im letzten Handgriff der Aldehydreaktion. Die Menge der Sub- 
stanzen, die in den Extrakt übergehen, ist übrigens nicht groß, da 
der größere Teil schon im Eisenniederschlag zurückgehalten wird. 

Es folge jetzt die Beschreibung der Bestimmung im Stuhle. 

Der Stuhl wird während 24 Stunden gesammelt und im Dunkeln 
aufbewahrt. 1). 

Nachdem die Masse gewogen worden ist, wird sie durch Kneten 
in einem großen Mörser homogen gemacht und werden ihr durch 
Wägung 5 g entnommen. In einem Mörser werden diese mit 50 ccm 
Wasser innigst verrieben, wobei man anfänglich nur so viel Wasser 
zusetzt, als zur Erzielung einer homogenen salbenartigen Konsistenz 
erforderlich ist. Zur wässerigen Suspension setzt man 50 ccm einer 


1) In letzter Zeit habe ich auch, um Arbeit zu sparen, den Kot während 
einer ganzen Woche im „Frigo“ gesammelt. Nach Auftauen der ganzen Masse 
und Wägung wurde sie in der Kugelmühle mit einer bekannten Menge Wasser 
zu einem dünnen Brei verrieben und davon ein bestimmter Anteil zur Bestimmung 
benutzt. Da ich jedoch noch nicht sicher weiß, daß dabei kein Urobilinogen- 
verlust eintritt, gebe ich diese Vereinfachung mit Vorbehalt. 
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frisch bereiteten 16°% igen Lösung von Mohrs Salz und dann in 
dünnem Strahle unter fortwährendem Umrühren 50 ccm 12°), 
Natronlauge zu. Wie beim Harn gießt man sofort in eine Flasche 
oder einen Meßzylinder über, die man ohne Luftblase verschließt 
und bis zum folgenden Tage ins Dunkel stellt. Dann kontrolliert 
man die Reduktion spektroskopisch und filtriert in eine braune 
Flasche. Mit einer genauen Pipette (Staatsprüfamt für Glasgeräte, 
Ilmenau) bringt man 2 ccm Filtrat in einen sauberen Scheide- 
trichter, säuert stark an mit 20°/, Weinsäure (0,5 à 1 ccm) und 
schüttelt mit 20 ccm gereinigter (vgl. beim Harn) Äther aus. Man 
bringt 10 ccm des ätherischen Auszuges in einen neuen Scheide- 
trichter, setzt 3 ccm einer gesättigten Lösung von Aldehyd in ge- 
reinigtem Äther zu (oder eine Messerspitze trockenes Aldehyd), 
schüttelt kurz durch und setzt dann 10 Tropfen reiner konzen- 
trierter Salzsäure (Spez. Gew. 1,19) zu und schüttelt sofort 
während 1, Minute kräftig durch. Dann spritzt man etwas 
destilliertes Wasser zu, schüttelt durch, setzt dann 3 ccm konzen- 
triertes Natriumacetatlösung zu und schüttelt wieder. Nach dem 
Ablassen der roten Lösung setzt man aufs Neue 5 Tropfen Salz- 
säure zu und wiederholt die Prozedur, diesmal am Ende mit 1,5 ccm 
Natriumacetat. Eine dritte Behandlung braucht man nur bei ex- 
zessiven Urobilinogenmengen. 

Man ersieht hieraus, daß es nicht notwendig ist, wie bèii Harn, 
den Ätherauszug mit Wasser zu waschen. 

Bei der Berechnung des Resultates soll man die Verdünnungen 
überblicken. Hat die Endflüssigkeit ein Volum von 25 ccm, so 
sind diese von den Fäzes auf das Reduktionsfiltrat 5:150 — 30 mal 
vom Reduktionsfiltrat auf den Ätherauszug 2: 20 = 10 mal 
vom Ätherauszug auf die Endflüssigkeit 10: 25 = 2,5 mal. 
Wenn die Konzentration in der Küvette nach der Ablesung und 
nach der Korrektionskurve des Kolorimeters 75°, von der des 
Phenolphthaleinstandards im Keile betrug, so war die Urobilin- 
konzentration der Fäzes 30 x 10 x 2,5 X 0,75 = 562,5 Einheiten. 
Eine Menge von 250 g Kot in 24 Stunden hätten dann also 
2,5 x 562,5 X 0,4 = 562,5 mg Urobilin für die Tagesausscheidung 
ergeben. 

Zur Kritik des Verfahrens stand nach dem beim Harn dazu 
gesagten noch die Vollständigkeit der Extraktion der Urobilin- 
substanzen aus dem Stuhle aus. In einem eigens dazu angestellten 
Versuch stellte ich fest, daß die einmalige Extraktion tatsächlich 
alles Urobilin und Urobilinogen gleichmäßig über die Lösung ver- 
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teilt und daß nach der sorgfältigen Trennung von Filtrat und 
Niederschlag kein Urobilin oder Urobilinogen sich, als dem letzteren 
adsorbiert, durch andere Extraktionsmittel nachweisen läßt. 

Dadurch, daß ich in zwei Fällen von komplettem Choledochus- 
verschluß (kein Urobilin im Stuhl) beim Verarbeiten des Kotes 
nach meinem Verfahren tatsächlich eine farblose Endlösung er- 
hielt, ist es sehr unwahrscheinlich geworden, daß im Stuhle noch 
andere Substanzen sich an der roten Endfarbe beteiligen und da- 
durch den Urobilinwert zu hoch gestalten würden. 


C. Ein neues Urobilinpräparat und seine Eigenschaften. 

Bei der Urobilinbestimmung im Harne wurde beschrieben, wie 
man in der Belichtung unter Luftzutritt einer Urobilinogenlösung 
in Petroläther ein Mittel hat um in relativ einfacher Weise ein 
Urobilin zu erhalten, dessen elektive Bereitungsweise eine starke 
Verunreinigung mit fremden Substanzen von vornherein unwahr- 
scheinlich macht und die deletären Einflüsse von Lösungsmitteln 
und Chemikalien auf die fertige Substanz vermeiden läßt. Da das 
Verfahren sich ebenso bequem auf die Fäzes anwenden läßt, ist 
damit das reine Urobilin ein besser als bisher zugängliches Prä- 
parat geworden. Die Stühle von Patienten, die an Biermer’scher 
Anämie oder an hämolytischem Ikterus, beide im Stadium größeren 
Blutzerfalles (viele rote Blutkörperchen mit vital färbbaren Netze, 
hoher Bilirubingehalt des Serums) leiden, sind das geeignete Aus- 
gangsmaterial aus dem man das Urobilin grammweise sammeln 
kann. Es folgt die Vorschrift für die Bereitung: 

Man verreibt 100.g Fäzes mit destilliertem Wasser zu einem 
homogenen Brei und setzt dann mehr Wasser, im ganzen 0,5 l, zu. 
Dann Zusatz von 500 ccm 15"/, Mohrs Salz und 500 ccm 12°), 
Natronlauge unter stetigem Rühren. In einer vollständig, ohne 
Luftblase gefüllten Flasche bis zum nächsten Tage im Dunkeln 
aufbewahren. Die weitere Bereitung geschieht im Dunkelzimmer. 
In einem kleinen Teil des Filtrats die Alkalität titrieren und 
dann an die Hauptmasse soviel 25 °,,ige Salzsäure unter tüchtigem 
Mischen zufügen, daß die Reaktion noch alkalisch bleibt. Dann 
die Flüssigkeit in einen großen Scheidetrichter bringen und das 
doppelte Volum Petroläther zusetzen. Jetzt mit 20°,iger Wein- 
säure kräftig ansäuern und sofort schütteln. Nach der Trennung 
nochmals die wässerige Schicht mit dem doppelten Volum Petrol- 
äther ausschütteln. Die vereinigten Petrolätherextrakte 3mal mit 
kleinen Portionen destilliertem Wasser waschen und dann trocknen 
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mit Chlorcalcium oder wasserfreiem Magnesiumsulfat. (Man hüte 
sich dabei vor alkalisch reagierenden Salzen, da diese das Uro- 
bilinogen an sich ziehen.) 

Den abfiltrierten trockenen Extrakt auf ca. 0,75 1 abdestillieren. 
Diesen eingeengten Auszug reinigt man im Dunkelzimmer, indem man 

le. ihn zweimal mit 25 ccm Zehntelnormalnatronlauge aus- 

schüttelt, welche das Urobilinogen aufnimmt, 

2e. diese Lösung zweimal mit viel Petroläther ausschüttelt 

zwecks Entfernung indolartiger Substanzen, 

3e. sie dann mit Weinsäure sauer macht und aufs neue mit 

viel Petroläther ausschüttelt, welcher das Urobilinogen 
aufnimmt. 

4e. die Lösung dreimal mit kleinen Portionen Wasser wäscht, 

trocknet mit CaCl, oder MgSO, und davon abfiltriert. 

Dieser farblose klare Auszug wird aus dem Dunkelzimmer ins 
gedämpfte Tageslicht gebracht und dort so lange aufbewahrt, bis 
das orangefarbige Urobilin auf dem Boden liegt und die über- 
stehende klare Flüssigkeit, mit Äther, Aldehyd und Salzsäure ge- 
schüttelt (vgl. die Bestimmung im Petrolätherauszug des Harnes), 
keine Aldehydprobe mehr gibt. 

Man gießt davon den überstehenden Petroläther vorsichtig ab 
und filtriert den letzten Teil der Suspension auf einem gehärteten 
Filter, wäscht das Pulver auf dem Filter mit Petroläther und be- 
wahrt es in einer braunen Flasche im Exsikkator auf. Das er- 
haltene Pulver ist orangerot, nicht hygroskopisch, amorph. Zwar 
habe ich einen Beginn von Kristallisation in kleinen Drusen ge- 
sehen, jedoch noch nicht in einer Form, welche die kristallo- 
graphische Analyse ermöglichte. 

Die Substanz verlor schon bei etwa 45° C ihre rote Farbe, 
schwärzte sich und zog sich auf ein kleines Volum zusammen. Der 
Schmelzpunkt lag unscharf bei 99°C. Die geschmolzene Substanz 
zeigt noch sehr kräftig die Urobilinreaktionen. 

Prof. Holleman hatte die Freundlichkeit im organisch-che- 
mischen Laboratorium die Elementaranalyse und die Bestimmung 
des Molekulargewichts machen zu lassen: 

Gef. 0,1530 g ergaben 0,3618 g CO, und 0,1029 g H,O 


0.1027 „ 5 0,247 5 n 007, » 
Ber. 64.19 bzw. 64,49 ° C 
823 „748°, H 
Gef. 0.1360 g gaben 10.8 cem N,; Temp. 16°, Bar. 766,6 
CODE 8.0: „ 15,8%, „ 766,6 


Ber. 9,3 bzw. 895%, N. 
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Die Substanz enthält also: 
64,3%, C; 7,9°% H; 9,1% N; 18,7 °% O. 
Es stimmen diese Zahlen zu einer Formel von [C,H,,NO,]n. Die 
Stickstoffzahl paßt nicht zum Urobilin aus Harn und Fäzes 
von Garrod und Hopkins, die 4,1°/, N fanden. 

Maly dagegen fand in seinem Hydrobilirubin 92—9,6°/, N. 
Es läßt sich vermuten, daß die Hälfte des Stickstoffs in Urobilin- 
molekül locker gebunden ist und bei den bisherigen komplizierten 
Reinigungsprozeduren abgespaltet worden ist. 

Das Molekulargewicht wurde nach der Mikromethode von 
Rast (Berlin. Ber. 1922, 55, 1051 und 3737) bestimmt, wobei als 
Lösungsmittel der Kampher gewählt wurde. 

0,0439 g, Substanz in 0,1287 g Kampfer gelöst. Der Schmelz- 
punkt des Kampfers erniedrigte sich von 176° auf 158°C. Da die 
molekulare Depression (1 Mol. in 1 kg) des Kampfers 40° C be- 


trägt, war die Konzentration des Urobilins T Mol. übereinstimmend 


e 43,9 . . e 
mit 0,1287 pro mille Urobilin. 
l l 40 439 a: 
Das Molekulargewicht ist also io x 0,1287 ~ 758. 


Die Bestimmungen, deren die Obige die beste war, wurden 
jedoch durch eine leicht eintretende Entmischung der Lösung er- 
schwert, so daß das Resultat nur mit Vorbehalt gegeben werden 
konnte. Wenn die Zahl annähernd richtig ist, ergibt sie für das 
Urobilin die Zusammenstellung C,,HgNs0;o- 

Die Substanz ist wenig löslich in Wasser oder verdünnter 
Säure, leicht in verdünnten Alkalien oder Ammoniak, aus welchen 
sie von Mineralsäuren gefällt wird. Die saure Lösung ist dunkler 
gefärbt wie die alkalische derselben Konzentration. Durch Sätti- 
gung der Lösung mit Ammonsulfat wird sie ausgesalzen. Dem 
noch nicht ganz trockenen Niederschlage kann man das Urobilin 
mit Alkohol leicht entziehen. 

Leicht löslich ist die Substanz in den Alkoholen. Die Lösung 
in Äthylalkobol dunkelt an der Luft stark nach. Gut löslich ist 
das Urobilin in Chloroform, Aceton, Pyridin, Anilin, Kampher; 
schlecht in Essigäther, Glycerin, sehr schlecht in Äther. Unlöslich 
ist es in Tetrachlorkohlenstoff, Schwefelkohlenstoff, Petroläther, 
Ligroin, Benzol, Toluol, Xylol, Paraffinum liquidum. Auch olıne 
Zinksalze fluoresziert die verdünnte Lösung in Essigäther, Äthyl- 
alkohol, Aceton, vor allem die erste. 
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Die wässerigen Lösungen der Substanz zeigen nur einen Ab- 

sorptionsstreifen : Su 

neutral 489—505, 

alkalisch € 510—520, 

sauer 489 — 505. 
Das Hervorrufen des sog. E-Bandes von Garrod-Hopkins- 
Saillet erfordert ein besonderes Vorgehen. Löst man nämlich, 
wie das auf der Hand liegt, etwas von der Substanz in einigen 
Tropfen N/10 NaOH auf, verdünnt dann mit Wasser und setzt 
tropfenweise N/10 HCl zu, so zieht sich sogar bei großem Über- 
schuß an HCl das alkalische Band nicht auf 505 zurück und das 
E-Band tritt nicht auf. Man soll ein Paar Milligramm der Sub- 
stanz mit etwa 5 ccm Wasser kräftig schütteln, dann 20 Tropfen 
N/100 Salzsäure zusetzen und wieder 1 Minute kräftig schütteln. 
Dann fügt man 30 Tropfen N/100 NaOH hinzu, wobei die Lösung 
eigentümlich rötlich wird (gut sichtbar an der gegen die Wände 
spritzenden Lösung beim Schütteln). Das Absorptionsband reicht 
nun bis 530, also weiter als in der gewöhnlichen alkalischen 
Urobilinlösung. Wenn man nun tropfenweise N/100 HCl zusetzt, 
so wird die rote Farbe noch deutlicher und nach 20—30 Tropfen 
zieht sich das Absorptionsband zurück bis 505 und das E-Band 
635—545 tritt auf, zugleich mit der leichten, von Garrod, Hop- 
kins und Saillet beschriebenen Trübung, die nach Garrod und 
Hopkins das Absorptionsband verursacht. Dieses verschwindet 
denn auch wenn der Niederschlag sich zu Boden setzt. 

Die Fluorescenz der Zinkverbindung des neuen Präparates ist 
eine außerordentlich starke. Eine Lösung in Alkohol wurde mit 
Adler’s Lösung (10 g Zinkacetat, 50 Wasser, 50 Alkohol) ver- 
dünnt bis die Fluorescenz in der Sonne noch gerade sichtbar war. 
Die Grenze lag bei der Verdünnung 1:10°, so daß 1 mg Urobilin 
in 101 Adler’s Lösung noch eben angezeigt wird. Wenn man die 
Schichtdicke der Lösung der Substanz vor dem Spektroskop 10 cm 
(ein Polarimeterrohr) nimmt, so liegt die Grenze für den spektro- 
skopischen Nachweis der Zinkverbindung bei derselben Verdünnung. 
Die nach älteren Verfahren dargestellten Urobilinpräparate er- 
tragen für beide Reaktionen nicht annähernd eine so große Ver- 
dünnung. 

Aus diesem Urobilin, das sich wie eine schwache Säure ver- 
hält, kann man mehrere Metallverbindungen bereiten. Man ver- 
reibt dazu das Urobilin im Mörser mit Magnesiumoxyd und wenig 
Wasser und setzt allmählich mehr Wasser zu. Dann wird während 
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einigen Minuten kräftig geschüttelt und abfiltriert. Man erhält 
auf diese Weise das Urobilin als Salz in Lösung ohne einen Über- 
schuß an Alkali. Aus dieser Lösung bekommt man mit verschie- 
denen Metallsalzen Fällungen, deren Farbe ist: mit Cadmiumacetat, 
Kobaltonitrat, rötlich; mit Stannochlorid braunrot; mit Silbernitrat 
blutrot; mit Sublimat, Zinkacetat orangerot ; mit Cupriacetat violett- 
rot; mit neutralem oder basischem Bleiacetat, mit gelbem Goldchlorid, 
Palladiumchlorid, Uranylacetat braun. 


Die Cupriverbindung ist unlöslich in Wasser, löslich in den 
Alkoholen, Aceton, Chloroform. Die Lösungen sind karminrot mit 
einem Absorptionsband bei 515—533. In Alkalien löst sie sich 
mit einer rotvioletten Farbe (Biuretreaktion des Urobilins). Die 
Lösung hat ein Absorptionsband bei 510—525. Auch die Kobalto- 
verbindung gibt eine derartige Biuretreaktion mit einem Absorptions- 
bande an derselben Stelle. 


Für die Kritik der Urobilinbestimmung in Harn und Stuhl 
war das Verhalten des Pulvers dem neuen Reduktionsverfahren 
gegenüber wichtig. Ich machte also einige Reduktionsversuche: 


1. 20 mg gelöst in etwa 4 ccm Alkohol; mit etwa 70 ccm Wasser 
verdünnt, dann in üblicher Weise mit 33 ocm Ferrolösung und 
33 ccm Natronlauge reduziert; aq. dest. bis zum Volum von 
130 ccm; Xylol auf die Flüssigkeit zum Luftabschluß. Nach 
15 Minuten eine erste Portion abfiltriert; 5 ccm Filtrat + Wein- 
säure + 20 Äther; 10 Ätherextrakt für die Aldehydreaktion; 
Endflüssigkeit auf 100 ccm aufgefüllt; Kolorim. auf 63. 

Nach 45 Minuten eine 2. Portion: Kolorim. 64 
»„ 2 Stunden „ 3. A 57 (= 0,48 Einh.). 
Auf der Grundlage von l Einheit — 0,4 mg Urobilin pro 
100 ccm enthalten die 130 ccm Reduktionsflüssigkeit also 
1,3 X 4 X< 10 X 0,48 — 0,4 = 9,98 mg, so daß 50°/ zurück- 
gefunden wurden. 

2. 20 mg gelöst in 4 com Alkohol; mit etwa 80 Wasser verdünnt. 
Die Lösung wurde reduziert mit 20 ccm einer Suspension von 
metallischen Magnesiumpulver in 1 °/,, Sublimatlösung (nachdem 
die Suspension einige Zeit gestanden hatte, war die über dem 
Pulver stehende Sublimatlösung so gut wie möglich abgegossen 
worden). Dazu wurde sie in einem Glaszylinder mit Xylol 
überschichtet und der Zylinder in Wasser von etwa 55° C ge- 
stellt. Nach 10 Minuten wurde die erste Portion heraus- 
pipettiert und, rasch filtriert; 5 Filtrat 4 5 Tropfen Wein- 
säure -+ 20 Äther; 10 Extrakt für die Aldehydreaktion; die 
Endflüssigkeit zu 100 ccm; Kolorim. auf 41. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 149. Bd. 7 


98 Takwa 


Nach 25 Min. die 2. Portion: Kolor. 36 


s 6, pB, „ 35 
„n 120 p, p4 , „36 (= 0,74 Einb.) 
„ 188d., 5. , „ 58. 


Die Reduktion war also nach 25 Minuten auf ihr Maximum; 
nach 18 Stunden war sie offenbar zu weit vorgeschritten, indem 
ein Teil des entstandenen Urobilinogens wieder verschwunden war. 
| Die maximale Reduktion stimmte überein mit 40 X 0,74 X 0,4 — 

11,9 mg Urobilin in der Gesamtlösung, so daß 60 °/, zurückgefunden 
wurde. 


Ein anderes Präparat, das bei der Abscheidung aus dem 
Petroläther mehr Licht gehabt hatte und nach der Filtration in 
einer offenen Schale dem Lichte während einiger Tage ausgesetzt 
war, konnte weder nach der Ferro-, noch mit der Magnesium- 
methode gut reduziert werden; die Ausbeute an Urobilinogen war 
nur 15 °/, der berechneten, während das Reduktionsfiltrat der Ferro- 
reduktion ein schweres, das der Magnesiumreduktion kein Urobilin- 
band zeigte. 

Da nach diesem Resultat die Vermutung nahe lag, daß doch 
bei der Bildung des Urobilins aus der Urobilinogenlösung in Petrol- 
äther das Licht einen schädlichen Einfluß auf die Substanz aus- 
übte, wurde versucht aus der Urobilinogen-Petrolätherlösung das 
Urobilin ohne Mithilfe des Lichtes, durch einfaches Stehenlassen 
im Dunkeln, entstehen zu lassen. Die Fällung kam äußerst lang- 
sam zustande und war nach einem Jahre noch nicht beendet. 
Nach dieser Frist wurde das Urobilin abfiltriert, mit viel Petrol- 
äther gewaschen und im Brutschrank bei 37° (und später im 
Exsikkator) getrocknet. 

Bei den verschiedenen Reduktionsversuchen mit diesem Pulver 
stellte sich heraus, daß die beste und schnellste Reduktion erhalten 
wurde, wenn das in viel Wasser gelöste Urobilin der frisch her- 
gestellten Mischung von Natronlauge und Ferroalaun zugesetzt wurde: 

5 mg Urobilin wurden in etwa 3 ccm Alkohol gelöst und der 
Lösung 50 ccm Wasser zugesetzt. Zu 20 ccm 12°/ iger Natron- 
jauge im weiten Becherglase wurden unter Umschwenken 20 ccm 
20 cem 16°/,iger Ferro-Alaunlösung gefügt und diesem Gemisch 
sofort unter fortwährendem Umschwenken die Urobilinlösung zu- 
gesetzt. Im Meßkolben wurde zu 100 ccm aufgefüllt, der Inhalt 
gemischt und mit Paraff. liquidum überschichtet, wobei der Stopfen 
im Paraffin tauchte. Nach 2stündigem Stehen im Dunkeln hatte 
der Niederschlag sich abgesetzt und die überstehende farblose klare 
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Flüssigkeit zeigte spektroskopisch nicht das geringste Band. 5 ccm 
dieser Flüssigkeit wurden mit Weinsäure nicht allzu stark an- 
gesäuert und zweimal mit 20 ccm Petroläther ausgeschüttelt. Der 
Auszug wurde mit dem gleichen Volum frisch gereinigten Äther 
versetzt und in der üblichen Weise bestimmt. Nach Verdünnung 
der Endlösung auf 100 ccm ergab das Kolorimeter in ihr 0,56 Ein- 
heiten Urobilin. Die Konzentration in der Reduktionsflüssigkeit 
war also er Einheiten, d. h. 4,48 mg Urobilin in 
3 


= 89,6 °/, zurückgefunden worden. 


Ein Präparat, M durch Belichtung gewonnen wurde, gab 
unter genau denselben Umständen nur 48,8°/, Ausbeute. 
Wenn 5 mg des im Dunkeln gewonnenen Urobilin in wenig 
Alkohol gelöst, während einer halben Stunde der Wirkung von 
5 ccm fünftelnormal Schwefelsäure ausgesetzt und die Lösung dar- 
auf auf dieselbe Weise reduziert wurde, so war die Ausbeute 60,8°/, 
der berechneten. 
Zurückgreifend können wir sagen: 
le. daß mit Hilfe eines Urobilinogen - Petrolätherextraktes 
welcher einerseits mit der Aldehydprobe auf seine Uro- 
bilinogenkonzentration, andererseits durch Belichtung und 
Abscheidung auf seinen Urobilingehalt untersucht wurde, 
eine (Phenolphthalein) Einheit der Konzentration auf 
0,4 mg Urobilin pro 100 ccm festgestellt wurde; 

2e. daß man mit der beschriebenen Darstellungsweise des 
Urobilins, durch geduldiges Abwarten der Abscheidung 
aus einem gereinigten Urobilinogen-Petrolätherextrakte, 
welcher im Dunkeln aufbewahrt wird, ein Präparat er- 
halten kann, das sich in nahezu quantitativer Ausbeute 
wieder zu Urobilinogen reduzieren läßt; 

3e. daß es sich damit herausgestellt hat, daß die Bedingungen, 

welche bei der Ausführung der Aldehydprobe als not- 
wendig erörtert wurden um eine maximale Ausbeute an 
Farbstoff zu erhalten, tatsächlich genügen um diese Aus- 
beute auf nahezu 100°, zu sichern. 

Die Grundlagen der Methode sind damit sehr gesichert worden. 
Denn, obwohl wir nicht wissen, ob das neue Präparat mit dem 
„nativen“ präformierten Urobilin von Harn und Stuhl identisch ist, 
da ja dieser Substanz wegen ihrer großen Labilität nicht näher- 
zutreten ist, steht es doch jetzt fest, daß man das nachträglich, 
beim Aufbewahren des Materiels í in.einer dünkeln Flasche gebildete 
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Urobilin in-'sehr befriedigender Ausbeute in Urobilinogen und dieses 
in den roten. Ehrlich’schen Farbstoff umwandeln kann. 


Zusammenfassung. 


l. In der Überzeugung, daß der von Charnas angegebene 
Bestimmungsweg des Gesamturobilins über das Urobilinogen führen 
soll, war für diè Umsetzung von Urobilin in Urobilinogen ein 
gutes Reduktionsmittel notwendig und wurde dieses gefunden im 
frisch aus Ferroammoniakalaun mittels Natronlauge gefällten 
Ferrohydroxyd in stark alkalischer Suspension. 

2. Es wurde am Ätherauszug des reduzierten Harnes unter- 
sucht, wie damit die Aldehydprobe angestellt werden soll um eine 
maximale Ausbeute an Farbstoff zu erzielen. Es war dabei u. a. 
notwendig am Ende der Reaktion die Salzsäure mit Hilfe von 
Natriumacetat durch Essigsäure zu ersetzen. 

3. Die wässerige Lösung des roten Farbstoffs wurde kolori- 
metrisch verglichen mit einer 0,0005 lo Soda-alkalischen Phenol- 
phthaleinlösung. Das Resultat wurde in „Einheiten“ ausgedrückt. 
Durch die Wägung des Urobilins, welches aus einem Urobilinogen- 
Petrolätherextrakt mit einer bekannten „Einheitenkonzentration“ 
abgeschieden war, konnte festgestellt werden, daß eine Konzentra- 
tion von einer Einheit mit 0,4 mg Urobilin pro 100 ccm überein- 
stimmt. 

4. Bei der Bestimmung im Stuhle konnten Extraktion und 
Reduktion in derselben Phase des Verfahrens kombiniert werden. 
Die einmalige Extraktion mit der verdünnten Lauge genügte. 

5. Der Zusatz von Natriumacetat am Ende der Reaktion in 
den Fäzes stellte sich als einfachstes Mittel zur Beseitigung der 
Indolkörper heraus. 

6. Es wurde gewiesen auf den großen Wert des Petroläthers, 

der ein elektives Extraktionsmittel für Urobilinogen ist. Er ist 
das beste Mittel für die Trennung von Urobilin und seinem Chro- 
mogen. 
‚ 7. Indem der Petroläther jene Substanzen, die im Harne die 
Aldehydreaktion nach Ehrlich-Neubauer stören, nicht mit aus- 
zieht, erschien er damit geeignet, dieser Aldehydreaktion eine Iso- 
lierung des Urobilinogens voranzuschicken und sie dadurch sicherer 
zu gestalten. 

8. Die Petrolätherextraktion ermöglichte es, in einfacher Weise 
die fast vergessene Eigelbreaktion von Ehrlich-Thomas zu 
rehabilitieren,:so dab im seiben: ‘Auszug die drei Reaktionen, 
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Aldehydreaktion, Eigelbreaktion und Schlesingers Probe neben ein- 
ander ausgeführt werden können. 

9. Der elektive Charakter der Petrolätherextraktion ermög- 
lichte es durch Belichtung an der Luft eines Urobilinogen-Petrol- 
ätherauszuges vom Reduktionsfiltrate von Harn oder Stuhl ein 
Urobilin darzustellen, das die typischen Eigenschaften dieser Substanz 
in sehr viel größerer Intensität zeigte als die bisher bereiteten 
Präparate Das reine Urobilin ist damit besser zugänglich ge- 
worden. 

Die Elementaranalyse und die Molekulargewichtsbestimmung 
der neuen Substanz wurden gemacht. Eine Reihe Metallverbin- 
dungen konnte abgesondert werden. Das E.-Band von Garrod- 
Hopkins-Saillet war hervorzurufen. 

10. Durch die Bereitung von Urobilin aus Urobilinogen unter 
Lichtabschluß wurde ein Präparat erhalten, daß sich nahezu quan- 
titativ zu Urobilinogen reduzieren ließ. 

Das Experimentum crucis sowohl in bezug auf die Ausbeute 
bei der Reduktion wie bei der Aldehydreaktion war damit ge- 
macht worden. 
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Über Blutmauserung und Urobilinausscheidung. 


Von 
Dr. A. Lichtenstein, und Dr. A. J. L. Terwen, 
Arzt in Niederländ. Indien, Laboratoriumsassistent 
zurzeit in Amsterdam. der nik. 


In einer vorigen Abhandlung hat der Eine (T.) von uns 
beschrieben, wie man nach einem neuen Verfahren das Gesamt- 
urobilin in Harn und Stuhl bestimmen kann, indem man das 
präformierte bzw. nachher aus Urobilinogen gebildete Urobilin 
mittels Ferroammoniakalaun und Natronlauge zu Urobilinogen 
reduziert, diese Substanz extrahiert und sie der Ehrlich- 
Neubauer’schen Aldehydreaktion unterwirft, so daß der dabei 
entstandene rote Farbstoff kolorimetrisch bestimmt werden kann. 

Bei der Bestimmung des Urobilins im 24stündigen Harn nach 
diesem Verfahren ergab sich, daß seine Menge bei einer Serie von 
normalen Personen verschwindend klein war. Oft fehlte die rote 
Farbe der Endlösung gänzlich und mehr als 1 mg Urobilin in der 
Tagesmenge wurde bei ihnen niemals gefunden. 

Es ist dieses Resultat in Einklang mit den Erfahrungen über 
die Intensität der Schlesinger-Reaktion im normalen Harn, welche 
ja gering ist und nicht größer als man auf Grund von 1 mg Urobilin 
in der Tagesmenge erwarten würde. Man bedenke dabei die große 
Verdünnung (1:10 Millionen), welche das neue Urobilinpräparat 
Terwen’s erträgt bevor die Fluorescenzprobe negativ wird, so 
daß 1 mg auf 1,5 Liter Harn noch eine deutliche Fluorescenz er- 
geben muß. Dieses Ergebnis stimmt jedoch nicht mit den Zahlen 
über die Urobilinausscheidung im Harne, welche man in der Literatur 
findet: Saillet 30—130 mg; Gerhardt 7,4—7,9 mg; Hoppe- 
Seyler 80—140 mg; Fr. Müller bis 20 mg; Adler bis 20 à 25 mg 
pro Tag, während Brugsch und Retzlaff nur Spuren fanden. 
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Es ist dieser Widerspruch erklärlich einerseits aus dem Gebrauch 
eines hochgradig zersetzten Präparates als Vergleichsobjekt bei 
der Bestimmung, andererseits, bei dem gewichtsanalytischen Ver- 
fahren Hoppe-Seyler’s,, aus dem zur Wägung bringen von 
„Urobilin* das nur zum kleinsten Teil aus dieser Substanz bestand, 
zum allergrößten jedoch aus fremden Substanzen, die vom Ammon- 
sulfat mit niedergerissen waren. 

Für die Beurteilung der Größe der Urobilinausscheidung 
kann man also bei normalen Personen das Harnurobilin ver- 
nachlässigen und genügt es das Stuhlurobilin allein zu bestimmen. 
Wir machten diese Bestimmung für 15 normale Versuchspersonen, 
meistens Ärzte, Assistenten und Koassistenten, von denen wir 
während einer "Woche jede Portion Stuhl zur Wägung brachten 
und das Urobilin in ihr bestimmten. Das Ergebnis war folgendes: 


Versuchsperson ajelsja]s'6 a| 8| 9 hofa jea 15 
l | | 
U. im Mittel pro Tag, |107 1o 51281160 193 173 184| 80 2 > 50 
in mg | | 
U. pro 100 g Stahl, 125 u 941115 Ja u 213: Se 44 "i a 
in mg 


Wir sehen aus diesen Zahlen, daß die Urobilinausscheidung 
im Stuhl bei gesunden Individuen 200 mg pro Tag nicht übersteigt. 
Das Mittel ist für die 15 untersuchten Personen 135 mg pro Tag 
und 111 mg pro 100 g Fäces. Eppinger gibt als mittlere Zahl 
für normale Individuen 130 mg pro Tag an. 

Bei diesen Bestimmungen stellte sich heraus, daß es unbedingt 
notwendig ist, während einer Reihe von Tagen den Stuhl zu 
untersuchen, da die Ausscheidung von Tag zu Tag sehr stark 
wechselt. 

Ist es nun möglich mit Hilfe der jetzt leicht bestimmbaren 
Urobilinausscheidung einen zahlenmäßigen Ausdruck für die 
Größe der Blutmauserung zu gewinnen? Bekanntlich entsteht 
das Urobilin im Intestinaltraktus aus Bilirubin durch bakterielle 
Reduktion, während letztere Substanz in der Leber aus Hämoglobin 
gebildet wird, das mit dem Portalblute der Leber aus der Milz 
zugeführt wird, in welchem Organ die roten Blutkörperchen, die 
ihr Ende finden sollen, zugrunde gehen. Wenn nun bei diesem 
Abbau der Erythrocyten bis zum Urobilinogen der Prozeß keine 
Seitenwege einschlägt, so ist es deutlich, daß man, da die ele- 
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mentare Zusammensetzung von Hämatin, Bilirubin und Urobilinogen 
bekannt ist, aus dem der Größe nach bekannten letzten Glied der 
Kette auf das erste Glied, den Abbau der roten Blutkörperchen, 
zahlenmäßig schließen kann. Damit ist, weil die Gesamtmenge 
des Blutes eine bekannte Größe darstellt, zugleich die Zeit 
bekannt, in welcher das ganze Blut abgebaut bzw. erneuert wird, 
oder, mit anderen Worten, die mittlere Lebensdauer des einzelnen 
roten Blutkörperchens. 

' Schreiten wir jetzt zu den Grundzahlen für die obige 
Berechnung. 

Mit dem Kohlenoxydverfahren von Gre&hant und Quinquaud, 
von Haldane und Smith verbessert und auf den Menschen an- 
gewandt, hat Oerum gefunden, daß die Blutmenge beim Manne 
im Mittel 5,2°,, beim Weibe 4,6%, des Körpergewichtes beträgt. 
Zu analogen Schlüssen, etwa 5°, des Körpergewichtes, kommt 
auch Plesch. Von der älteren Auffassung, daß die Blutmenge 
!/ „ des Körpergewichtes sei, weichen diese mit besseren Verfahren 
gewonnenen Ergebnisse bedeutend ab. Für einen Menschen von 
mittlerem Gewicht von 70 kg kommen wir auf 3500 g Blut, 
wovon 14°/,, d. h. 490 g Hämoglobin ist. Diese enthalten 4,47 °',, 
d. h. 21,9 g Hämatin. 

Die elementare Zusammensetzung ist für 

Hämatin: C,,H,,N,FeO, 
Bilirubin: C,,5H36N, Os, [(CieHis N20) n — H. Fischer] 
Urobilinogen : C,,H,,N,O, 

Aus 604 g Hämatin können also 584 g Bilirubin bzw. 592 g 
Urobilinogen entstehen. Aus den obengenannten 21,9 g Hämatin 
können also 21,1 g Urobilinogen gebildet werden. Wenn man 
demnach bei dieser normalen Versuchsperson von 70 kg eine 
Tagesausscheidung von 150 mg Urobilin finden würde, so müßte 
sie ihr Blut in maximal 140 Tagen erneuern. Absichtlich sagen 
wir hier: „maximal“, denn aus mehreren Gründen ist es denkbar, 
daß diese Zahl verringert werden muß. Das wäre der Fall wenn 
der Abbau des Blutfarbstofis auf irgendeiner Etappe für einen 
größeren oder kleineren Teil auf Abwege geräte, wenn also nicht 
alles Hämatin zu Gallenfarbstoff, nicht alles Bilirubin zu Uro- 
bilinogen würde; wenn das Hämoglobin, das Hämatin, das Bilirubin 
oder sogar das resorbierte Urobilinogen wieder teilweise bei der 
Blutbildung zur Verwendung kämen, wenn schließlich die bakterielle 
Zersetzung des Bilirubins im Darme über das Urobilinogen hinaus 
zu unbekannten Produkten sich fortseten könnte. Das Zutretfen 
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eines oder mehrerer dieser Faktoren würde die Zeit von 140 Tagen 
als mittlere Lebensdauer eines Erythrocyten bei jenem Individuum 
zu hoch gestalten. Vorderhand wissen wir jedoch nicht, ob und 
in welchem Umfange wir diese Faktoren zu berücksichtigen haben 
und es liegt kein zwingender Grund vor, dem Urobilinogen auch 
als absolutem Maßstab für die Blutmauserung unser Mißtrauen 
entgegenzubringen. 

Eppinger (Die hepatolienalen Erkrankungen S. 71) und 
Andere haben den Versuch gemacht, den Abbau des roten Blutes 
an der Bilirubinausscheidung mit der Galle zu messen. In drei 
Fällen von scheinbar kompletten Gallenfisteln des Menschen 
konnte er das Bilirubin zu 5 bis 7 mg pro Kilo Mensch bestimmen. 
Es geschah dies spektrophotometrisch, wobei das Absorptions- 
verhältnis für alkalische Bilirubinlösungen nach Vierordt auf 
0,0006497 eingesetzt wurde. Es steht jedoch die letztere Zahl 
nicht fest (cf. Bioch. Handlexikon Bd. VI, S. 280), so daß die mit 
dem übrigens sehr zuverlässigen Apparate gewonnenen Zahlen 
Eppinger’s in absolutem Sinne nicht genügend gesichert sind. 
Wenn sie richtig sind, ergeben sie für den erwachsenen Menschen 
von 70 kg eine Bilirubinausscheidung von 350—490 mg, was einer 
Lebensdauer des roten Blutkörperchens von 60 bzw. 43 Tagen 
entspricht, also bedeutend kürzer als auf Grund der Urobilin- 
ausscheidung von uns gefunden wurde. Die Divergenz der Zahlen 
kann von Urobilinogenverlusten im oben angegebenen Sinne her- 
rühren oder auch von der eben genannten unsicheren Grundlage 
der Bilirubinbestimmung. 

Auch mit Hilfe der Bilirubinbestimmung im sondierten 
Duodenalinhalte hat Eppinger versucht, eine Einsicht in die 
Größe der Blutmauserung zu gewinnen. Es versteht sich von 
selbst und Eppinger ist davon auch überzeugt, daß genaue . 
Zahlen auf diese Weise nicht erhältlich sind. Auch die Bilirubin- 
bestimmungen in der Fistelgalle von Hunden (Stadelmann u. A.) 
können uns über die Blutmauserung beim Menschen nichts aussagen. 


Die beste Auskunft über die Blutmauserung erteilt uns 
zweifellos vorderhand noch die Urobilinausscheidung. Sie lehrt 
uns, wieviel Blutfarbstoff pro Tag zerfällt. Wenn wir jedoch 
wissen wollen, wie rasch die Mauserung vor sich geht, verglichen 
mit einem normalen Individuum, so muß außer dem Körpergewichte 
auch der Hämoglobinhalt des Blutes berücksichtigt werden. Nehmen 
wir als Beispiel einen Mann von 55 kg mit einem Hämoglobin- 
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gehalt von 60°/,, der eine Urobilinausscheidung von 1050 mg in 
einer Woche hat, so lautet die Berechnung folgenderweise: 

Wir sahen oben, daß 490 g Hämoglobin 21,1 g Urobilinogen 
liefern können. Es stammen also 1,05 g Urobilinogen pro Woche 
aus 24,4 g Hämoglobin, d. h. 3,48 g pro Tag. 

Der Patient hatte ?!/,, X 55000 = 2750 g Blut mit einem 
Hämoglobingehalt von 60°), des Normalen, so daß er 0,6 x 0,14 X 
2750 — 231 g Blutfarbstoff besaß. Er baut sein rotes Blut also 

231 
3,48 

Da die Zeit beim normalen Individuum, wie wir oben sahen, 
140 Tage sein soll, ist bei unserem Patienten die Blutmauserung 
im Verhältnis 140:66 = 2,1 beschleunigt. 

Diese Zahl nennen wir den Index von Blutmauserung 
(I, normal = 1). Er stellt also den Vergleich dar zwischen den 
Schnelligkeiten, mit welchen der Patient und ein gesundes Indivi- 
duum ihr rotes Blut mausern. Die absolute Zahl dieser Mauserung 
ist nicht im Index aufgenommen. Sollte es sich herausstellen, 
daß aus irgendeinem Grunde die Berechnung der Blutmauserung 
aus der Urobilinausscheidung einer Korrektion bedarf, so daß die 
Zahl von 140 Tagen nicht aufrecht erhalten werden kann, so gilt 
diese Korrektion auch für den Patienten und läßt sie die Höhe 
der Indexzahl unberührt. 

Neben der Bestimmung der Urobilinausscheidung gibt es noch 
andere Merkmale, an welchen man im Blute die Mauserung be- 
urteilen kann. 

Es sind dies der Bilirubingehalt des Serums und die Anzahl 
der kernhaltigen und der sehr jungen Erythrocyten, welche letzteren 
man schon in dem nach May-Giemsa richtig gefärbten Präparate 
als polychromatophile Scheiben, im „dicken Tropfen“ als „Netze“ 
` erkennt, die man jedoch am besten im sog. Vitalpräparat aus- 
zählt. Wir stellen uns dieses Präparat bei jeder Blutuntersuchung 
her, indem wir mit einem Glasstab einen Tropfen einer 1°/, alko- 
holischen Lösung von Azur II auf einem sauberen Objektträger 
ausbreiten und antrocknen lassen. Mit einem Deckglase nimmt 
man einen winzigen Blutstropfen von der Stichwunde ab, läßt das 
Glas auf den Objektträger fallen, so daß der Tropfen sich kapillar 
ausbreitet und umrahmt mit Vaselin. Nach einigen Minuten hat 
die Färbung stattgefunden und sieht man in den noch ganz 
jungen Erythrocyten schwärzliche Punkte bzw. Fäden und Netze, 
die sich deutlich vom übrigens homogenen Stroma abheben. Mittels 


in — 66 Tagen ab. 
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einer geeigneten Okularblende stellt man ihre Prozentzahl gegen- 
über den normalen Erythrocyten fest. Es übersteigt diese nicht 
0,5°, beim normalen Individuum. 


Den Bilirubingehalt des Serums bestimmten wir nach Hy- 
mans v.d. Bergh und Snapper. Bekanntlich wird hier eine 
Konzentration von 1:200000 eine Einheit genannt und es schwankt 
nach ihnen die Konzentration bei Normalen zwischen 0,3 und 0,4 
Einheiten. Soll die Bilirubinämie auf einen vermehrten Blutzerfall 
hinweisen, so muß bekanntlich die Reaktion „indirekt“ sein, d. h. 
nur nach Alkoholzusatz zustande kommen. 


In einer Formel des Hämoglobinstoffwechsels 
werden wir folgende Faktoren zusammenfassen: Anzahl rote Blut- 
körperchen, Hämoglobingehalt (bestimmt nach Sahli mit dem 
Büchi’schen Hämometer, Zahlen korrigiert auf 100 für die Norm); 
Färbeindex, Anzahl der vitalfärbbaren Erythrocyten, Bilirubin- 
gehalt des Serums nach Hymans v. d. Bergh und Snapper, 
Urobilinausscheidung pro Tag in Stuhl und Urin und Index von 
Blutmauserung. 


Von diesen sind die drei ersten die Resultate von Blutbildung 
und Bilutabbau, die vitalfärbbaren ein Anzeichen der erhöhten 
Neuhildung, die Bilirubinämie, die vermehrte Urobilinausscheidung 
und der erhöhte Index von Blutmauserung die reinen Anweisungen 
des gesteigerten Blutzerfalls. 


Wir haben diese Formel des Hämoglobinstoffwechsels auf- 
gestellt für zwei Fälle von hämolytischer und acht von perni- 
ziöser Anämie. 


A. Hämolytischer Ikterus (erworbene Form). 


Die Symptome, die man sowohl bei der angeborenen wie bei 
den erworbenen Formen findet, sind Gelbsucht, Milztumor, Bili- 
rubinämie ohne Bilirubinurie, meistens starke Urobilinurie, viel 
Urobilin in den Fäces und eine verringerte osmotische Resistenz 
der roten Blutkörperchen. 

1. Fall A. Mann 35 Jahre; seit 15 Wochen im Bette wegen all- 
gemeiner Schwäche mit Gelbsucht, die zugenommen hat. Kein Fieber, 


keine Schmerzen, kein Hautjucken; guter Appetit, Stuhl angehalten, Harn 
dunkel gefärbt. Keine venerische Krankheiten. 

Sieht gut ernährt aus; Herz und Lungen o. B. Die Milz ist eben 
fühlbar; die Leber nicht. Der Stuhl hat die normale Farbe. Der Harn 
enthält kein Eiweiß, kein Zucker, kein Bilirubin; Hay negativ; Urobilin 
positiv. ; 
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Mageninhalt nach Probefrühstück: 120 cem, HCl-Acidität 8; Ge- 
samtacidität 40. 
Die Untersuchung des Blutes ergibt: 
0. Januar 24 24. Februar 24 


Anzahl rote Zellen 2 100 000 3 360 000 
Hämoglobin (Sahli, korr.) 50 70 
Färbeindex 1,19 1,06 
Anzahl weiße Zellen 8900 6950 
Myelocyten 1 Ta 
Stabkernige 4t 61, 
Segmentkernige neutroph. 641), 66 
Eosinophile 3?/, 32], 
Mastzellen 12], is 
Monocyten 81, 92), 
Lymphocyten 152), 131, 
Normoblasten 1 — 
Polychromasie ++ ++ 
Vitalfärbbare 40°, 16 9, 


Die Resistenz der ungewaschenen Blutkörperchen war am 9. Januar: 
Anfang der Hämolyse bei 0,60 0/5 
Ende , 2 n 0,409, 
Die Wassermann’sche Reaktion war negativ. 
Die R. von Hymanns v. d. Bergh war direkt negativ, indirekt 
8:200000. 
Die Urobilinausscheidung wurde 7 Tage lang bestimmt. Sie war 
im Mittel pro Tag im Harn 6,4 mg und im Stuhl 1081 mg, im ganzen 
1087 mg pro Tag, welche von 1123 mg Hämatin stammen. Das Körper- 
gewicht war 73,5 kg, das Blutgewicht also 3675 g mit 257,25 g Hämo- 
11 150 


globin und 11,50 g Hämatin. Dieser Mann baut sein rotes Blut in 1158 


= 10 Tagen ab. Sein Index von Blutmauserung ist nn = 14 Er 


10 
1087 ; E. 
verbraucht pro Tag 750 = 7 mal so viel Blutfarbstoff wie eine nor- 


male Person. 

In der Woche vom 25. Februar bis 1. März wurde die ganze Unter- 
suchung wiederholt. Der Harn war wie am 9. Januar. Die Resistenz 
der roten Blutkörperchen: 

Anfang der Hämolyse 0,52 °/, 
Ende , k 0,40 9, 

Hymanns v. d. Bergh direkt negativ; indirekt 3,2 : 200 000. 

Die Urobilinausscheidung pro Tag war im Harne 1,6 mg, im Stuhle 
304,5 mg, zusammen 306 mg, stammend aus 316 mg Hämatin. Wir 
berechnen also eine Zeit von 52 Tagen für den Abbau des Blutes; der 


Index von Blutmauserung war u — 2,6. Pro Tag verbraucht er 


noch u — zweimal so viel Blutfarbstoff wie ein Normaler. 
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Die Formel des Hämoglobinstoffwechsels lautet hier: 


et BEN ee E .. | Index 
` Erythro- | Hämo- Färbe- | Vital- | Hymans Urobilin 
Datum ; eyten globin Ä index | färbbare | v. d. B. | pro Tag ne 
4. I. 12100000 50 1,19 40 9%, 8 E. 1,081 14 
24. II. | 3 360 000 70 1,19 16%, 3,2 E. 0,3045 2,6 


Die Besserung des Zustandes ist aus der Formel deutlich abzulesen. 

2. Fall. B., Frau, 23 Jahre; bekommt im August 1923 einen An- 
fall von Tertianfieber. Im Anschluß entwickelt sich ein hämolytischer 
Ikterus (Hymans v. d. Bergh 7 Einheiten, keine Bilirubinurie; im Harn 
Urobilin; Hay negativ, Wassermann negativ. Resistenz: Anfang der 
Hämolyse bei 0,48 °/,, Ende bei 0,35 °/,). 

In der Woche vom 10.—17. Dezember wird die erste Formel auf- 
gestellt, die Patientin hatte dann kein Fieber; im Harn kein Eiweiß, 
Zucker oder Gallenfarbstoff; kein Urobilin!; Hay negativ. 


10. Dezember 18. Februar 


Anzahl rote Zellen 2 670000 3 300 000 
Hämoglobin 65 60 
Färbeindex 1,2 0,9 
Anzahl der weißen Zellen 4200 2900 
Stabkernige 31, 91, 
Segmentkernige Neutroph. 54 50 
Eosinophile 12% 2, 
Mastzellen "i pr 
Monocyten 8?/; 121), 
Lymphocyten 311, 27 
Normoblasten Hi — 
Polychromasie -+ 
Vitalfärbbare 16 9, 10 9, 


Resistenz: Beginn bei 0,42 °/,; Ende bei 0,35 °/,; R. von Hymans 
v. d. Bergh direkt neg.; indirekt 5,8 E. 

Urobilinausscheidung mit dem Stuhl (im Harn nichts) 0,917 g pro 
Tag — 0,948 g Hämatin. Körpergewicht 64 kg. Blutgewicht also 
3200 g. Hämoglobingehalt 65 °/),; das Gesamthämoglobin war also 
288 g mit 12,9 g Hämatin. Sie verbrauchte ihr rotes Blut also in 


12 900 140 
ET 13,6 Tagen. Der Index von Blutmauserung war also 136 


= 10: 
In der Zeit vom 18.—28. Februar haben wir die Untersuchung 
wiederholt : 
Resistenz: Beginn der Hämolyse 0,45 °/,; Ende 0,35 °/,. 
Hymanns v. d. Bergh direkt neg.; indirekt 3,7 E. 
Harn wie 10. Dezember. 
Urobilin im Stuhl 0,635 g pro Tag. 
Körpergewicht 66 kg. Das rote Blut wird in 20 Tagen abgebaut. 
Index von Biutmauserung 7. 
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Die Formel des Hämoglobinstoffwechsels lautet hier: 


| f i: Index 

Erythro- | Hämo- Färbe- Vital- | Hymans | Urobilin i 

Datum cyten globin | index ; färbbare | v. d. B. |; pro Tag 
23. XII. 2670000 65 12 16%, | 58 0917 10 
24. II. 1330000 60 0,94 10% , 3,7 0,635 7 


Auch hier sehen wir, wie sich die Besserung der Allgemeinzustandes 
in der Formel des Hämoglobinstoffwechsels abspiegelt. 


Der Fall ist merkwürdig wegen des Fehlens der Resistenzherab- 
setzung Chauffard’s. Von diesem Fehlen haben auch Widal, 
Eppinger, Nägeli Beispiele gegeben. 

Sehr auffällig ist es, daB eine so große Blutmauserung stattfinden 
kann ohne daß es zu Urobilinurie kommt. Nur bis zum 25. Oktober 
hat die Patientin Urobilin im Urin gehabt; nach diesem Datum nicht 
mehr. Wir müssen uns dabei vorstellen, daß die Leber so gut funktio- 
niert hat, daß vom Urobilinogen im Portalstrome nichts nach dem großen 
Kreislauf durchgelassen ist. Der Wert der Urobilinbestimmung im Stuhl 
tritt damit sehr deutlich hervor; sie bat die sichere Diagnose ermöglicht. 


Wie instruktiv es auch sein mag, jedesmal den Index von 
Blutmauserung über das Hämoglobin bzw. Hämatin hin zu be- 
rechnen, für die Praxis erscheint es einfacher ihn direkt aus 
Urobilinzahl, Hämoglobingehalt und Körpergewicht abzulesen, 
nach der Formel: 

70 100 Ur. 
I= 2x 7° 
in welcher P das Körpergewicht, H der korrigierte Hämoglobin- 
gehalt (Sahli) und Ur. die tägliche Urobilinausscheidung in Milli- 
grammen in Stuhl und Harn vorstellen. 


B. Perniziöse Anämie. 


In einer ausführlichen Mitteilung haben Hannema und 
Josselin de Jong (Geneeskundige Bladen 22. Reihe) bei der 
Biermer’schen Anämie in einigen Fällen die Bilirubinämie und das 
Fehlen der Bilirubinurie nachgewiesen und die erhöhte Urobilin- 
ausscheidung nach einem modifizierten Saillet- Verfahren be- 
stimmt. Auch Eppinger fand in einer Anzahl von Fällen eine 
vermehrte Ausscheidung von Urobilin im Stuhle. 

Wir haben in 8 Fällen der Krankheit die Urobilinausscheidung 
in Stuhl und Harn bestimmt und die Formel des Hämoglobin- 
stoffwechsels festgestellt. 
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Anzahl | x s: Index 
Hämo- Färbe- Vital- | Hymans | Urobilin 

Nr. e globin index | färbbare | v. d. B. | pro Tag nn 
1 | 19 45 1,18 — 1,44 0,824 14 
2 | 0,96 25 1,3 5 3,36 0,240 6,7 
3 1,— 25 1,25 — 1,8 0,660 18,4 
4 0,91 25 1,4 13 1,12 0,623 17,5 
5 2,6 75 1,5 — 0,6 | 0,240 2 
6 3,— 75 1,25 6 2,4 0,496 4,7 
7 0,77 20 1,3 3 2, 0,570 18,7 
8 125 : 85 1,4 — — 0,306 7,4 


Um Raum zu sparen, unterlassen wir es die Krankheits- 
geschichten hier zu geben. Man findet sie in der Doktorarbeit 
von A. Lichtenstein (Quantitatieve Urobilinebepaling en 
Bloedafbraak 1924, Amsterdam, Universititeitsboekhandel, Grim- 
burgwal 11) Im Fall 5 war das Urobilin wenig erhöht, der 
Bilirubingehalt des Serums normal, es bestand keine Urobilinurie. 
Der Hämoglobinstoffwechsel war also wenig beschleunigt. Die 
Diagnose wurde im Januar 1924 gestellt auf Grund des erhöhten 
Färbeindex, der Aniso- und Poikilozytose, der Megaloblasten und 
Normoblasten. Der Patient kam im Mai 1924 in die Klinik zurück 
mit dem deutlichen Bilde der Perniziosa. 

Der hämolytische Charakter der Biermer’schen Anämie trat in 
unseren Fällen aus der Bilirubinämie, aus dem vermehrten Uro- 
bilin und dem größeren Index von Blutmauserung deutlich zu- 
tage. Der Hauptort für die Hämolyse ist bekanntlich die Milz. 
v. d. Bergh konnte in 6 Fällen nachweisen, daß das Blut der 
Milzader mehr Bilirubin enthielt wie das einer peripheren Ader. 
Pathologisch-anatomisch besteht für die Milz eine große Über- 
einstimmung zwischen der Biermer’schen Krankheit und dem 
hämolytischen Ikterus. Die alleinige Rolle bei der Blutmauserung 
kommt der Milz jedoch nicht zu, da es bekannt ist, daß nach der 
Splenektomie die Krankheit früh oder spät ihr voll ausgeprägtes 
Bild wieder entfalten kann. Vielmehr sollen wir uns vorstellen, 
daß der ganze retikulo-endotheliale Apparat sich in krankhafter 
Hyperfunktion befindet, und daß bei der Ausschaltung eines seiner 
Teile die übrigen vikariierend für ihn eintreten. 

Unsere verbesserte Einsicht in den Hämoglobinstoffwechsel ist 
vielleicht berufen eine Rolle zu spielen bei der schwierigen Ent- 
scheidung zur Splenektomie bei der Biermer’schen Krankheit. 
Wir meinen, daß man sich dabei abwartend verhalten soll, solange 
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die Bilirubinämie und der Index von Blutmauserung mäßig erhöht 
sind und die Regeneration sich kräftig kundgibt (Zahl der Roten, 
Hämoglobin, Vitalfärbbare, Polychromasie). Hier liegt die Domäne 
für die interne Behandlung mit Ruhe, Arsenikalien, Bluttrans- 
fusionen usw. 

Ebenso wird man die Operation vorläufig ablehnen, wenn die 
Mauserung stark und die Regeneration ungenügend ist, da das 
Risiko aus Operation und Narkose für das geschwächte Knochen- 
mark dann offenbar zu groß ist. Hier wird man versuchen durch 
strengste Ruhe, gute Nahrung und auf das Knochenmark gerichtete 
interne Therapie die Regeneration in Gang zu setzen und damit 
den Patienten für die Splenektomie vorzubereiten. Die Operation 
ist dagegen angezeigt, wenn die Blutmauserung stark ist und die 
Regeneration noch nicht versagt. Da soll man den richtigen 
Moment nicht verpassen, denn ob der dann bevorstehende Sturz 
der Knochenmarksfunktion der letzte sein wird, oder der Patient 
doch noch einmal aus dem Tal herauskommen wird, wird uns 
wohl immer verborgen bleiben. 
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Aus dem Laboratorium der internen Klinik der Universität, 
Binnen Gasthuis, Amsterdam. 


Eine vergleichende Untersuchung der Bestimmungsverfahren, 
für Urobilin in den Fäzes nach Charnas und nach Terwen. 


Von 


Dr. A. Lichtenstein und Dr. A. J. L. Terwen. 


Nachdem es sich herausgestellt hatte, daß mit dem Ferro- 
verfahren Terwen’s!) die Bestimmung des Urobilins in den Fäzes 
unschwer durchzuführen ist, lag es nahe, dieses Verfahren mit 
dem älteren Charnas?) zu vergleichen. 


Es folge zuvor die kurze Beschreibung des letzteren. Der 24 stün- 
dige, dunkel aufbewahrte Kot wird ohne Verzug gewogen und gut durch- 
gerieben. Dann wägt man 10 g ab und verreibt mit warmem 95°/, 
Alkohol, der 1°/, Weinsäure enthält. Man kocht 1 Minute auf und 
filtriert durch ein Saugfilter. Der Filterrest wird mit heißem weinsauren 
Alkohol bis zum Verschwinden der Aldehydreaktion ausgewaschen. Jetzt 
setzt man zum erhaltenen alkoholischen Extrakt ein gleiches Volum einer 
20°, Ammon. Sulfatlösung, macht mit NaOH alkalisch und schüttelt 
mit 250—300 ccm reinen Ather aus (zur Entfernung von Indol, Skatol, 
Pyrrolen und Medikamenten, welche gleichfalls die Aldahydreaktion geben). 
Man macht dann die wässerig-alkoholische Schicht mit Weinsäure stark 
sauer und schüttelt mit 250—300 ccm reinem Ather aus. Dieser nimmt 
das Urobilinogen auf. Er wird mit kleinen Portionen Wasser gewaschen 
und mit alkalifreiem Natriumsulfat oberflächlich getrocknet. 


Zu 10 oder 20 ccm dieses Extraktes setzt man etwas p-Dimethyl- 
amidobenzaldehydpulver, engt auf dem Wasserbade auf 1 ccm ein, setzt 
3—4 Tropfen 38°% HCl zu, schüttelt einige Zeit und verdünnt mit 
Alkohol. Die Lösung wird spektrophotometrisch bestimmt. 


——— m 


1) Dieses Arch. Bd. 149, S. 83. 
2) Bioehem. Zeitschr. Bd. 20, 1909; Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 78. 


Deutsches Archiv für klin. Medizin. 149. Bd. 8 
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Ein Nachteil dieses Verfahrens ist, daß nur das Urobilinogen, 
nicht das Urobilin selbst bestimmt wird, was unter Umständen be- 
trächtliche Fehler mitbringt. Auch das Fehlen des sehr kost- 
spieligen Spektrophotometers stand der Anwendung des Original- 
verfahrens Charnas’ öfters im Wege. Letzteres war auch bei 
uns der Fall, so daß wir bei dem Vergleich der zwei Methoden 
den nach Charnas erhaltenen Ätherextrakt in genau gleicher 
Weise wie beim Terwen’schen Verfahren kolorimetrisch bestimmt 
haben. Streng genommen geht also der Vergleich der zwei Ver- 
fahren nicht über die Extraktion hinaus. 


Tabelle 1. 


Gewicht der Fäzes Urobilin pro Tag Urobilin pro Tag en EX ee 


in Granmımen | nach Charnas : nach Terwen Ertrakt zusammen 
| | 
315 28 | 2600 1218 
335 D | 1137 2006 
87 62 | 314 233 
9) 32 535 291 
150 43 432 223 
245 317 1236 383 
95 171 | 666 477 
105 30 393 173 
244 365 1269 822 
24 14 100 37 
300 Ä 367 1728 1135 
159 | 33 217 199 


Aus dieser Tabelle, die sich auf pathologische Fälle bezieht, 
ist es ersichtlich, daß irgendwo im Verfahren nach Charnas ein 
Fehler unterläuft. Es steckt dieser im alkalischen Ätherextrakt. 
Wenn man zu diesem eine gleiche Menge einer alkoholischen Zink- 
acetatlösung setzt und dann abfiltriert so fluoresciert das Filtrat 
nicht und zeigt im Spektrum kein Band. Beide erscheinen jedoch 
sofort mit einem Tropfen Jodtinktur. Der alkalische Ätherextrakt 
enthält also viel Urobilinogen. Macht man den Extrakt mit Wein- 
säure sauer, so erscheint ein weiber Niederschlag. Wenn man 
diesen durch den Hahn abläßt, so kann man in der üblichen 
Weise das Urobilinogen in dem Extrakte bestimmen, wobei das 
Natriumacetat die von den Indolkörpern stammende Rotfärbung 
fortnimmt. 


Auf diese Weise findet man in der Tabelle 2 die Urobilinogen- 


u er E I e a 
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werte im sauren und die im alkalischen Atherextrakte bei einigen 
normalen und kranken Personen. 


Tabelle 2. 


Urobilin pro Tag | Urobilin pro Tag 


iim sauren Extrakt | im alkal. Extrakt | Gesamt-Urobilin 


mg mg 
1 Normal | 33,5 | 166 | 199,5 
2 -2 32,4 135 | 167,4 
: . 14,3 23 | 37,3 
4 Hämol. Ikterus 367,2 | 768 1135,2 
Da 2 28,2 1190 1218,2 
6 Malaria 231,2 | 230,4 461,6 
7 Perniz. Anämie 365.4 456,7 | 822,1 
Boa 62,2 191 | 253,2 
9o an = 317,9 383,8 701,7 
10 Dekomp. Cordis 302 | 143.6 1738 
11 Š 2 171.4 | 305.5 | 476,9 
12 | 32.4 | 259 | 291.4 


ka ” 


Es ist also evident, daß man sehr große Fehler macht, wenn 
man beim Charnas-Verfahren den alkalischen Atherextrakt ver- 
nachlässigt. 


Betrachtet man schließlich noch die letzte Spalte aus Tabelle 1, 
wo die Summe von Urobilin aus dem saurem und dem alkalischen 
Extrakte eingesetzt ist, so sieht man daß mit Ausnahme des 
zweiten Falles auch nach der Summierung der Urobilinwert nach 
Charnas beträchtlich bei dem nach Terwen zurückbleibt. Die 
mangelhafte Extraktion des Urobilinogens und die partielle Um- 
wandlung in Urobilin durch das Aufkochen der sauren Lösung 
sind wohl daran Schuld. 


Nach diesen Resultaten erschien eine Vereinfachung des 
Charnas-Verfahrens insofern möglich, als die alkalische Extraktion 
unterbleiben konnte. Wir verfuhren dabei in folgender Weise: 
Nachdem auf dem von Charnas angegebenen Wege ein wein- 
saurer alkoholischer Auszug der Fäzes bereitet war, nahmen 
wir davon 15 ccm, setzten ebensoviel 20°, (NH,),SO,-Lösung 
zu und schüttelten mit 30 ccm reinen Äther aus. In 10 ccm 
dieses Extraktes bestimmten wir nach Terwen das Urobilin- 
ogen. 

Wenn man auch auf diese Weise ziemlich guten Erfolg er- 
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zielen kann, bleiben die Zahlen doch bei dem reinen Verfahren 
nach Terwen zurück. 


Zusammenfassung. 

Das ursprüngliche Verfahren nach Charnas ergibt zu nied- 
rige Urobilinwerte, weil der größte Teil des Urobilinogens mit dem 
alkalischen Ätherextrakte verloren geht. 

Jedoch bleiben auch bei Berücksichtigung dieses Extraktes 
die Zahlen bei denen des Verfahrens nach Terwen zurück. 
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Aus dem Röntgenlaboratorium der Charite-Poliklinik 
(Leiter: Dr. Th. Bärsony) 


und der Magen-Darmabteilung der Arbeiter-Bezirkskrankenkasse 
in Budapest 
(Leiter: Dr. L. v. Friedrich). 


Pharmacodynamische Untersuchungen am Magen. 
1I. Mitteilung. 
Die Papaverinwirkung auf den menschlichen Magen. ') 


Von 


Primar.-Dr. Th. Bärsony und Primar.-Dr. L. v. Friedrich. 


Päl’s Untersuchungen lenkten die Aufmerksamkeit auf das 
Papaverin. Er konnte zeigen, daß das Papaverin den Tonus der 
glatten Muskulatur herabsetzt. — Nach Pal’s Angaben unter- 
suchten die Frage am menschlichen Magen Holzknecht und 
Sgalitzer, die zum Ergebnis kamen, daß Papaverin den Pylorus- 
spasmus löst. Mit dieser Mitteilung von Holzknecht und 
Sgalitzer begann der Siegeszug des Papaverins in der Magen- 
pathologie. l 

Nachdem aber die neuesten klinischen Erfahrungen betreff 
des Magens nicht in jedem Punkte die Erfahrung dieser Autoren 
decken, haben wir es notwendig gefunden, den Einfluß des Papa- 
verins auf den Magen und Pylorus gründlich zu studieren. 

Wir untersuchten 63 Fälle; es waren hauptsächlich Patienten 
mit Ulcus ventriculi oder duodeni. Wir nahmen die Untersuchungen 
in 5 Serien vor. In 4 Serien gaben wir das Papaverin intravenös 
(1, 4, 6 und 8 cg), in einer Serie gaben wir das Papaverin sub- 
kutan (12 cg). Unsere Untersuchungstechnik war die folgende: 
bei jedem Patienten nahmen wir komplette Röntgenuntersuchung 
vor, wobei Magengestalt, Tonus, Peristaltik, Breite des Pylorus, 


1) I. Mitteilung s. Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 145, H. 3/4. 
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Bulbusfüllung, und Magenentleerung usw. untersucht wurden. In 
1—2 Tagen wiederholten wir die Untersuchung. — Bei der zweiten 
Untersuchung wurde Patient nach Einnahme des Breies 10 —15 
Min. lang untersucht, erst dann gaben wir die Papaverininjektion. 
— Nach der Einspritzung wurde Patient mit Unterbrechungen 
1 St. lang beobachtet und dann !/,-, 1-, 3stündlich wieder an- 
gesehen. — Außer der Röntgenuntersuchung wurde in der Mehr- 
zahl der Fälle (in 58 Fällen) die Magensekretion auch untersucht. 

Wir können unsere Ergebnisse kurz zusammenfassen: nach 
größeren, besonders intravenösen Gaben bekommen die Patienten 
meistens Schwindelgefühl und es tritt Übelkeit auf. — Dies dauert 
einige Minuten lang. Während dieser Übelkeit ist der Magen- 
tonus herabgesetzt, die Peristaltik wird seichter oder sie hört auf. 
Nach Verschwinden der unangenehmen Sensationen bekam der 
Magen denselben Tonus und Peristaltik wie vor der Injektion. 
Von dieser Muskeldepression abgesehen — welche nur auf die Zeit 
der nach der Injektion auftretenden Übelkeit beschränkt ist — 
konnten wir bei der Röntgenuntersuchung keinerlei Veränderung 
weder am Magen noch am Pylorus nachweisen. — Der Magentonus 
und Peristaltik blieben unverändert, dasselbe bezieht sich auf die 
Magenentleerung und Breite des Pylorus. 

Unsere Ergebnisse stehen im krassen Widerspruch mit den 
Angaben von Holzknecht-Sgalitzer und denjenigen von 
Szerb-Revesz. Die letztgenannten Autoren fanden nämlich, 
daß in einem Teil ihrer Fälle der 4 Stundenrest des Magens nach 
Papaveringabe verschwindet; sie nahmen an, daß der Grund der 
Magenretention in einem Pylorusspasmus zu suchen sei. Das 
Papaverin löst also den Pylorusspasmus. Seit diesen Untersuchungen 
gilt das Papaverin in der Diagnostik und Therapie als Mittel zur 
Lösung des Pylorusspasmus. — Nur E. Schlesinger war anderer 
Meinung. Er hielt das Papaverin nicht für zuverlässig zur Lösung 
des Pylorusspasmus. 

Es frägt sich, was der Grund sein kann, daß wir gerade zu 
gegenteiligen Ergebnissen gekommen sind als die oben genannten 
Autoren ? 

Wir haben die Patienten auch zweimal untersucht wie die 
oben genannten Autoren. — Im Gegensatz aber zu ihnen haben 
wir bei der zweiten Untersuchung auch immer kontrolliert, ob der 
Zustand des Magens vor der Papaverininjektion gleich mit dem 
Befunde ist, den wir bei der ersten Untersuchung erheben konnten. 
— Nur bei fast gleichem Bilde gaben wir die Papaverininjektion 
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und führten die Untersuchung aus. Holzknecht-Sgalitzer, 
Szerb und Révész untersuchten ihre Patienten nur nach der 
Papaverininjektion und nahmen nicht in Betracht, daß bei der 
zweiten Untersuchung, schon ohne Papaverin der Befund anders 
ausfallen konnte. — Es kommt oft vor, besonders bei Geschwür- 
kranken, daß man bei wiederholten Untersuchungen verschiedene 
Befunde erheben kann auch ohne Arzneigabe: einmal einen be- 
trächtlichen Rest, das andere Mal normale Entleerung; spastische 
Einschnürung, Antiperistaltik kann erscheinen oder verschwinden 
bei wiederholten Untersuchungen. — Bei der einen Untersuchung 
kann Hyperperistaltik dominieren, im zweiten Falle wird sie normal 
oder sogar seichter, und es können peristaltische Pausen bei 
der zweiten Untersuchung auftreten (die Sekretion kann sich ebenso 
verändern). Wenn ein Magen, welcher sich nicht in normaler Zeit 
entleert, ein andermal nach der Papaverininjektion sich wieder in 
normaler Zeit entleert, so kann dies die Folge der Papaverin- 
injektion sein, aber dies kann auch ohne Papaverin erfolgen. Ob 
die bei der zweiten Untersuchung gefundene bessere Entleerung 
nur Folge des geänderten Muskelmechanismus ist, oder tatsächlich 
infolge der Papaverinwirkung eingetreten ist, kann in den meisten 
Fällen entschieden werden, wenn wir bei der zweiten Untersuchung 
vor Papaveringabe den Magen gründlich untersuchen und ca. !/, St. 
lang ihn beobachten. — Wenn wir z. B. bei der ersten Unter- 
suchung einen sackartigen Magen gefunden haben, welcher keine 
Peristaltik und große Intermediärschicht hat, und bei der zweiten 
Untersuchung guten Tonus mit segmentierender Peristaltik, so kann 
vermutet werden, daß bei der zweiten Untersuchung voraussicht- 
lich auch die Magenentleerung eine bessere sein wird (natürlich 
bezieht sich das nicht auf jeden Fall). In diesen Fällen kann die 
bessere Entleerung bei der zweiten Untersuchung natürlich nicht 
als Papaverinwirkung betrachtet werden, da sie sich auch ohne 
Papaverin besser gezeigt hat. Auf Grund obiger Überlegung nahmen 
wir die Untersuchung mit Papaverin nur in denjenigen Fällen vor, 
wo bei der zweiten Untersuchung ähnliche Verhältnisse vorlagen 
wie bei der ersten. In den Fällen, bei welchen bei der zweiten 
Untersuchung es den Anschein hatte, daß die Entleerung besser 
wird, und wo wir kein Papaverin gaben, konnten wir uns mehr- 
fach überzeugen, daß auch ohne Papaverin eine normale Entleerung 
eintraf, wo bei der ersten Untersuchung ein beträchtlicher Rest vor- 
lag. — Es ist demnach natürlich, daß wir, wenn wir bei der zweiten 
Untersuchung nicht nach der vorherigen Kontrolle, sondern vorher, 
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also gleich Papaverin geben, diese spontane Besserung der Ent- 
leerung auf das Konto des Papaverins schreiben müßten. Scheinbar 
ist das bei den Untersuchungen von Holzknecht-Sgalitzer, 
Szerb-Révész geschehen. 

In 2 Fällen von den 63 untersuchten verschwand der °/,- bis 
4-Stundenrest, nach intravenöser Injektion von 6 und 8 cg Papa- 
verin. — Wir glauben, daß dies auch nicht durch Lösung des 
Pylorusspasmus durch Papaverin erfolgt sei, teils weil es möglich 
ist, daß in der ersten !/, St. der zweiten Untersuchung der Magen 
sich ebenso verhält, wie bei der ersten und eine Änderung im 
Magenmechanismus erst später eintritt (auch ohne Papaverin), 
andererseits gerade bei diesen 2 Fällen von einem Pylorusspasmus 
nicht die Rede sein konnte, weil bei beiden Kranken der Pylorus 
viel breiter war, wie unter normalen Verhältnissen, und so können 
wir von einer Lösung des Pylorusspasmus nicht sprechen. 

Nach alledem übt das Papaverin sowohl auf den 
Magentonus, Peristaltik, Schließung oder Öffnung 
des Pylorus, wie auf die Magenentleerung, keinen 
röntgenologisch feststellbaren Einfluß aus (auch in 
übernormal großen Dosen nicht). 

Was den Einfluß des Papaverins auf die Magensekretion be- 
trifft, so konnten wir in der uns zur Verfügung stehenden 
Literatur diesbezüglich keine Angaben finden. — Wir nahmen 
unsere Untersuchungen in ganz ähnlicher Weise vor, wie bei 
den Studien der Atropinwirkung auf den Magen. — In einem 
Teil der Fälle untersuchten wir den Ablauf der nüchternen Sekre- 
tion, besser gesagt, wie die Sekretion abläuft, wenn eine Dauer- 
sonde im Magen belassen wird, und viertelstündlich fraktioniert eine 
Magenportion ausgesogen wird, ohne einen Sekretionsreiz auszu- 
üben. In einem anderen Teil der Fälle spritzen wir — nachdem 
die Dauersonde im Magen eingeführt und zweimal nüchtern ge- 
sogen wurde, 300 ccm einer 5°/,igen alkoholischen Lösung durch 
den Schlauch (zur gleichzeitigen Bestimmung der Motilität gaben wir 
hier auch 2 ccm alkoholische Phenolthaleinlösung vorher zur Lösung). 
Die Dauersonde blieb 3 Stunden lang im Magen. Die Titration 
erfolgte nach Töpfer. — In allen Fällen verglichen wir das Re- 
sultat mit dem gewöhnlichen Boas-Ewald’schen Probefrühstück. — 
Die erste Gruppe betrifft 16 Fälle, die zweite 42 Fälle. Wir gaben 
1, 4, 6, 8 cg Papaverin intravenös, oder 12 mg subkutan — ge- 
rade so viel, wie wir zur Prüfung der Muskelfunktion benützt haben. 

Vor Besprechung unserer Resultate müssen wir betonen, 
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wie in unseren früheren Publikationen, daß die an verschiedenen 
Tagen vorgenommenen fraktionierten Untersuchungen auch bei ganz 
gleicher Technik kleinere oder größere Schwankungen aufweisen. 
— Dies muß natürlich bei der Beurteilung einer pharmakologischen 
Beeinflussung auch streng beachtet werden. 

Wenn wir diese Schwankungen in Betracht ziehen, so können 
wir sagen, daß die nüchternen Sekretionskurven vor und nach 
Papaverin, auch bei den größten Papaverindosen, ganz ähnlich ver- 
liefen. — Die bei der nüchternen Prüfung der Sekretion erhaltenen 
höchsten Säurewerte und die HCl-Werte des Boas- Ewald’schen 
Probefrühstücks waren in den meisten Fällen ganz gleich. 

Von den mit dem Alkoholreiz untersuchten 42 Fällen verliefen 
30 vor und nach Papaverin gleich, in 9 Fällen war nach der 
Papaverininjektion die Sekretion etwas niedriger, in 3 Fällen etwas 
höher. — Diese Unterschiede waren aber nicht größer, als wir es 
gewohnt sind bei wiederholten fraktionierten Untersuchungen auch 
ohne Papaveringabe. 

Das Papaverin ändert also die Magensekretion 
auch nicht wesentlich. 


Literatur. 
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Ergänzung der optischen Magenuntersuchungen. 


(Röntgendiagnose: Ulcus duodeni. — Gastroskopische Diagnose: 
Uleus pylori an der Vorderwand der Major-Seite.) 


Von 


Wilhelm Sternberg, Berlin. 


(Mit 1 Abbildung und 1 Tafel.) 


Jeder Praktiker konnte stets, ohne jeden Apparat, allein schon 
aus der Anamnese, das Magenulcus leicht diagnostizieren, auch 
das Ulcus pylori. Selbst die moderne Spezialdisziplin kann in 
solchen Fällen nicht immer auf die Anamnese verzichten. „Ulcus- 
Anamnese“ ist auch heutzutage ein technischer Ausdruck. Basierte 
doch die Diagnostik des Ulcus duodeni lange Zeit ausschließlich 
auf der Anamnese Selbst die moderne Röntgenuntersuchung 
muß sich mit der Diagnose des Ulcus „para“ pyloricum häufig be- 
gnügen. Und doch ist die feinere Lokal-Diagnostik praktisch von 
höchster Bedeutung. Denn die Prognose für die Ausheilung bei 
allgemeiner innerer Behandlung, für die Aussichten der äußeren 
chirurgischen Therapie u. a. m. ist je nach dem Sitz des Ulcus 
verschieden. Sie hängt geradezu von der Frage ab, ob das Ulcus 
vor, im oder hinter dem Pylorus gelegen ist. Deshalb ist die Er- 
gänzung der Lumen- oder Schattenbilder mittels der einen optischen 
Untersuchung durch die endoskopischen Farben- und Wandbilder 
der anderen optischen Methode nicht überflüssig. 

Diese Gelegenheit vermag zugleich die Probe für die Be- 
rechtigung der Gastroskopie, ja für ihre Bedeutung abzugeben. 
Freilich darf man sich hierbei nicht etwa täuschen und bequem 
mit der einfachen Nachprüfung der Röntgenbilder durch die endo- 
skopischen begnügen. Dabei hat der Assistent von Hildebrand. 
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dem ich!) meine Gastroskopie demonstriert hatte, die radioskopisch 
und operativ festgestellten hochgradigen Veränderungen nicht 
einmal in allen Fällen hinterher?) durch die Gastroskopie mit 
meinem Gastroskop einstellen und erkennen können. Im Gegen- 
teil muß die Gastroskopie das radioskopische Ergebnis nicht nur 
bestätigen, sondern sogar verfeinern und vertiefen. Der skia- 
skopische Krankheitsherd muß gastroskopisch noch genauer 
lokalisiert werden. 


Deshalb dürfte ein Fall erwähnenswert sein, in dem ein 
frisches Ulcus rotundum pylori an der Vorderwand der Majorseite 
gastroskopisch wiederholt festgestellt werden konnte, regelmäßig 
bei jeder der häufig erneuten Untersuchungen. Denn in der 
ganzen gastroskopischen Literatur findet sich nicht ein einziger 
Fall von solchem frischen Ulcus pylori; wollte doch bisher nicht 
einmal die gastroskopische Einstellung des Pylorus den Vorgängern 
gelingen; ja selbst der Geübte suchte vergebens -den Pylorus, 
wenn er ihn ja schon einmal zufällig gesichtet hatte, bei der 
Wiederholung der Pyloroskopie, wie Schindler?) und Löning‘) 
das selber angeben. 


Otto M., geb. 2. VII. 98, ist seit Frühjahr 1918 magenleidend. 
Herbst 1918 sucht er auf Anraten seines Arztes ein Krankenhaus auf 
(Poliklinik A. H.), dort wird die Röntgendiagnose „nervöses Magenleiden“ 
gestellt. September 1920 wird vom bekannten Spezialisten „Anaciditas“ 
diagnostiziert. Seit 3. April 24 ist er in meiner Behandlung 7 Wochen, 
zur Kontrolle dann viermal bis September 24. Gastroskopische Dia- 
gnose: Ulcus simplex pylori. Im Krankenhause N. ist er 5 Tage Ende 
April zur Beobachtung, die Röntgendiagnose lautet: Ulcus duodeni. Von 
September 24 bis 2. März 25 ist er ohne Beschwerden, dann kommt er 
wieder in meine Behandlung. Wiederum ergibt die Gastroskopie das 
inzwischen etwas vergrößerte Ulcus simplex pylori (Fig. 1). Die Röntgen- 
aufnahme, die am 19. März 25 wiederum durch denselben Röntgenologen 
erfolgt, ergibt: „In der Antrumgegend langsame, aber stets tiefe Peri- 
staltik. An der Majorseite des Bulbus kirschgroßer Breischatten; gegen- 
über Aussparung und starker Druckschmerz. 41/, h. p. c. Magen leer, 
Diagn.: Ule. duodeni“. (Fig. 2). 

Der Pat. war von mir in den 7 Wochen der ersten Behandlung 
82 mal gastroskopiert worden, vom 2. März 25 innerhalb einer Zeit von 


1) Zentralbl. f. Chirurg. 1923, Nr. 5. 

2) Berlin. Chirurg. Vereinigung 12. I. 25. 

3) Schindler, Lehrb. u. Atlas d. Gastroskopie. München 1923, S. 46. 

4) Zeitschr. f. ärztl. Fortbildung 1924, Nr. 18, S. 543: „Die Untersuchung 
des Magens mit dem Magenspiegel“. 
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5 Wochen 76 mal, stets ambulant ohne Assistenz, ohne Hilfsmittel, wie 
Morphium, Kokain, Atropin u. a. m., mit den verschiedensten Instrumenten, 
die teils im Original, teils mit meiner Modifikation nach meinen Angaben 
verändert waren. Mein erstes Modell, (Georg Wolf), das von 
Hildebrand'’s Assistenten angewandt wird, halte ich für gefährlich 
und verwende es nur selten. Trotz der häufigen Wiederholung der 
Gastroskopie ist nicht ein einziges Mal irgendwie eine Störung erfolgt. 


Vorsichtig warnt Klemperer:!) „Von der Anwendung in 
der ärztlichen Praxis kann aber bei der unleugbaren Gefährlichkeit 
der Gastroskopie bei Magen- 
geschwüren noch nicht die Rede 
sein.“ Allein demgegenüber darf 
wohl die Tatsache hervorgehoben 
werden, daß ich viele Patienten 
unter den schwierigsten und primi- 
tivsten Verhältnissen je 100mal 
mit den verschiedensten Gastro- 
skopen endoskopiert habe, daß ich 
unter mehr als zwanzigtausend 
Gastroskopien nicht mehr als 6 Un- 
glücksfälle hatte, daß mein Gastro- 
skop, da es nichts weiter als ein 
Kystoskop ist, die gastroskopische 
Therapie einleitet und daher auch 
die Heilungsmöglichkeit für die 
Zukunft in Aussicht stellt. Jeden- 
falls kann meine Gastroskopie die 
Frühdiagnose des Ulcus pylori 
ebenso wie die des Carcinoms er- 
leichtern. 

Angedeutet hatte ich?) bereits diese Überlegenheit der 
Gastroskopie gegenüber der Radioskopie in einigen Fällen. Weiter- 
hin konnte am 18. März 23 Geh.-R. Lubarsch, dem ich in meiner 
Wohnung die Gastroskopie demonstrierte, in einem Fall, der tags 
zuvor zu mir von außerhalb gekommen war, ein Pyloruscarcinom 
diagnostizieren, Pat. (Gustav Pf. aus F. in Pommern) war danach 
bald in seine Heimat gefahren, wo er in seinem anstrengenden 


Abb. 2. 


1) Th. d. G. 1923, VIII: „Eine neue Ulcuskur mittels visuell-endogastraler 
(gastroskopischer) Therapie.“ Anm. des Herausgebers. 

2) „Gastroskopisches Symptom des Duodenaluleus“. Dtsch. med. Wochenschr. 
1924, Nr. 46. 
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Sternbe rg Verlag von F. C. W. Vogel in Leipzig. 
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Beruf noch 1°/, Jahr dienstfähig blieb, bis er die Zeichen der 
Carcinosis aufwies. 

Wenn aber die Frühdiagnose des Ulcus durch die Gastroskopie 
erleichtert wird, dann kann auch von diesem Standpunkt das lang 
umstrittene und doch bisher noch ungelöste Problem der Ätiologie 
und kausalen Therapie in Angriff genommen werden. Jedenfalls 
ist die Hoffnung nicht von der Hand zu weisen, daß durch die 
Gastroskopie auch die Prophylaxe des Überganges vom Ulcus 
simplex in Ulcus callosum eingeleitet werden kann, zumal wenn 
es sich nicht um die Domäne der Radioskopie handelt, nämlich 
um die Lokalität des Fornix und Corpus, sondern um die des 
Canalis egestorius, um die Domäne der Endoskopie. Dann aber 
ist es an der Zeit, die jüngste Endoskopie trotz aller Anfeindungen 
und Gefahren aus den Fesseln der primitiven Ambulanz in die 
gestrenge Kritik und Obhut der Klinik mit ihren reichen Hilfs- 
mitteln aller Art zu übernehmen. 
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Besprechungen. 


1. 


Franz Schütz, Die Epidemiologie der Masern. Jena, Ver- 
lag von Gustav Fischer, 1925. Preis brosch. 5 M. 


Mit Fleiß hat der Verf. neueres statistisches Material über diesen 
Gegenstand gesammelt und dargelegt. Die Gründe für das Auftreten 
der Masern als Kinderkrankheiten, die Verhältnisse der Altersdispo- 
sition, der Gang der Letalität usw., sind von kinderärztlicher Seite 
wiederholt so dargestellt worden, wie sie sich auch dem Verf. ergeben. 
An Morbidität überwiegt während der beiden ersten Lebensjahre das 
männliche, später das weibliche Geschlecht. Die östlichen Teile Deutsch- 
lands, die mehr der Maserneinschleppung ausgesetzt sind, lassen eine 
Regelmäßigkeit in dem Auftreten der Epidemien vermissen. In anderen 
Teilen erfolgen die größeren Häufungen ziemlich gesetzmäßig und zwar 
durchschnittlich etwa in jedem zweiten Jahr. Im allgemeinen wandern 
die Masern von den Städten aufs Land. Eine große Dichte der Kinder- 
bevölkerung begünstigt natürlich das Fortschreiten der Epidemien; sie 
bestimmt daher (nebst der Ausdehnung des Epidemiebezirkes) deren 
Dauer. Die allbekannte Tatsache von der erhöhten Gefährlichkeit der 
Masern in der städtischen Armenbevölkerung wird erneut bestätigt. 
Die Masern folgen den großen Verkehrsstraßen. Die Entwicklung des 
Verkekres bringt es mit sich, daß die Krankheit heute überall endemisch 
ist. Damit dürfte auch zusammenhängen, daß sie seit 1875 zunehmend 
milder auftritt. In der Regel werden zunächst die Schulkinder ergriffen, 
später die Kleinkinder, daher erscheinen die Epidemien gegen Schluß 
bösartiger. In der Frequenzkurve der Masern über die Jahresmonate 
zeigt sich entweder nur ein Wellengipfel im Winter bzw. Frühsommer 
oder es zeigen sich deren zwei (im Dezember und Mai—Juni). Die 
Letalität ist größer in seuchenreicher Zeit und in der Stadt. 

Wie ersichtlich ist die Ausbeute an bisher unbekannt gebliebenen, 
jedoch durchgreifenden und bedeutsamen Gesetzmäßigkeiten keine über- 
mäßig große; doch werden die zahlreichen Daten der Broschüre vielfach 
willkommen sein. Daß die teils fehlende, teils unerfüllt bleibende An- 
zeigepflicht einen richtigen Einblick in die Morbiditäts- und Letalitäts- 
verhältnisse sehr erschwert, wird vom Verf. zugegeben. Auf die Frage 
der Bekämpfung des Übels, die neuerdings so bemerkenswerte Anstöße 


erhalten hat, ist nicht eingegangen. Plaundier Minchia 
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2. 


F. M. Groedel, Die physikalische Therapie der Herz-, 
Gefäß- und Zirkulationsstörungen. 111 S. Verlag 
Julius Springer, Berlin 1925. 

Der weitaus breiteste Raum des Buches ist der Theorie und Praxis 
der Nauheimer kohlensauren Solbäder gewidmet. Geleitet durch ein- 
gehende Literaturstudien sucht Verf. tiefer in die Physiologie von Haut, 
Gewebe, peripherem Kreislauf einzudringen und klare Vorstellungen über 
die Wirkungsweise der Bäderbehandlung Herzkranker zu gewinnen. Die 
Theorie des Verf. der auf den Kreislauf wirkenden Kohlensäureanhäufung 
im ÜUnterhautzellgewebe als Folge verminderter Hautperspiration im 
kohlensauren Bade erscheint ansprechend. Daneben sind noch eine An- 
zahl anderer Faktoren wirksam, die ausführlich besprochen werden. Die 
bisher meist betonte Beeinflussung der Hautsinnesorgane tritt gegenüber 
der Erörterung der chemischen Seite der Vorgänge mehr in den Hinter- 
grund. Daß man in mancher Einzelheit anderer Meinung sein kann, ist 
bei der Kompliziertheit der besprochenen Probleme selbstverständlich. 
Ob es augenblicklich unsere Vorstellungen auf dem behandelten Gebiete 
klärt, wenn wir die Haut als innersekretorisches Organ einführen, er- 
scheint dem Ref. fraglich. 

Im ganzen liegt eine für den Arzt, der Herzkranke zu beraten hat, 
zu empfehlende, durch die Einflechtung der Nauheimer therapeutischen 
Tradition wertvolle Schrift vor. | (Mobitz, München.) 


3 


H. Holfelder, Handbuch der Röntgentherapie, III. Band 
des Handbuches der gesamten medizinischen Anwendungen der 
Elektrizität, einschließlich der Röntgenlehre, 2. Teil. Heraus- 
gegeben von Paul Krause, Münster, Lieferung 8. Die Röntgen- 
therapie bei chirurgischen Erkrankungen. I. All- 
gemeiner Teil von Hans Holfelder. Leipzig 1925. Werner 
Klinkhardt. 


H. Holfelder hat sich der dankenswerten Aufgabe unterzogen, 
unter scharfer, kritischer Auswertung der bisher bekannt gewordenen 
Einzelergebnisse von einem weiteren und freieren Standpunkte aus die 
Grundlagen derchirurgischen Röntgentherapie darzustellen. 
In kritischer Abwägung und warmer Würdigung fremder Verdienste 
entrollt er zunächst ein Bild der historischen Entwicklung der 
Röntgentiefentherapie, wobei er auch des genialen Begründers dieses 
Archives H. v. Ziemssen gedenkt, der schon im Jahre 1897 in 
abnungsvoller Voraussicht empfahl, die therapeutische Brauchbarkeit der 
Röntgenstrahlen bei der Behandlung inoperabler Carcinome zu versuchen. 
Nur gegenüber den Technikern klingt des Verfassers Anerkennung etwas 
kühl, was bei einem vorwiegend klinisch und biologisch eingestellten 
Forscher nicht überraschen kann. Im folgenden Abschnitt über den 
„Wirkungsmechanismus der Röntgenstrahlen“ schickt H. die 
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Tatsache voraus, daß die Frage, wie die Transformation der Röntgen- 
strahlenenergie in biologischer Hinsicht sich vollzieht, noch ungeklärt ist. 
Desbalb verweilt er nicht lange bei den Theorien, widmet aber der 
praktischen Anwendung der Röntgenstrahlen recht eingehende Dar- 
legungen. Freilich ist nicht alles, was da besprochen wird, schon voll 
erprobt. So ist beispielsweise die Verwendung der zeitlichen Elektivität 
der Strahlen, d. h. der verschiedenen Latenzzeit bei verschiedenen Zellen, 
noch sehr umstritten. Bezüglich des nachweisbaren Unterschiedes in 
der biologischen Wirkung hält Verfasser nur die eine Tatsache für sicher- 
gestellt, daß den kurzwelligen Strahlen eine längere Reaktionszeit zu- 
kommt als den langwelligen. Das Geschwulstbett muß bei der Tiefen- 
bestrahlung lebensfähig erhalten werden, weil ihm bei der Ausbeilung 
des Carcinoms eine aktive Rolle zukommt. Sowohl deshalb als auch 
mit Rücksicht auf die lange Reaktionszeit kurzwelliger Strahlen fordert 
Verfasser bei der modernen Tiefentherapie vermittels ultraharter Strahlen 
eine längerdauernde Erholungszeit. Im Kapitel „Röntgendosis und 
ihre Messung“ herrschen natürlicherweise praktische Gesichtspunkte 
vor. Im Kapitel „Räumlich homogene Tiefendosierung“ 
nimmt H. zu den Fragen Lokalwirkung, Allgemeinbestrahlung, spezifische 
Immunität eine glücklich vermittelnde Stellung ein. Der Unterschied 
zwischen einem künstlich krank gemachten Tiere und dem, wenn auch 
infolge äußerer Einflüsse, aber doch meistens infolge konstitutioneller 
Schwächen erkrankten Menschen dürfte vielleicht stärker betont werden. 
Eingehend wird der Holfelder’sche „Felderwäbler“ besprochen, der 
eine räumlich homogene Konzentration der Wirkungsdosis auf den 
Krankheitsherd unter gleichzeitiger Schonung der Nachbargewebe be- 
zweckt. Das Kapitel der „Felderwahl“ beleuchtet an wichtigen, 
vorzüglich gewählten Beispielen die Bedingungen homogener Durch- 
strahlung. Die Kapitel „Einstelltechnik“* und „praktische 
Durchführung der Röntgenbestrahlung“ beschließen die wert- 
volle Abhandlung. Gewissermaßen als Überleitung zum speziellen, in 
nächster Zeit erscheinenden Teile stellt der Verfasser noch allgemeine 
Richtlinien für die Indikationsstellung der Tiefenthera- 
pie auf. Er vermeidet dabei einerseits übertriebenen Enthusiasmus, 
indem er besonders hervorhebt, daß jedes wirklich operable Carcinom 
operiert werden soll, fordert aber andererseits entschieden für die An- 
wendung der Röntgentherapie den wohlverdienten Platz neben der 
Chirurgie bei Aufstellung und Durchführung des Heilplanes. 

Der Inhalt des vorliegenden Buches beruht auf reicher, streng 
kritisch verwerteter Eigenerfahrung sowie auf scharfsinniger, mühevoller 
(eistesarbeit. Die allgemeineren Darlegungen sowohl wie die einzelnen 
praktischen Hinweise verdienen auch seitens des inneren Klinikers 
beachtet zu werden. (H. Rieder, München.) 
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Aus der medizin. Universitätsklinik zu Rostock. 


Zur Nosologie und Symptomatologie der myotonischen 
Dystrophie. ’) 
Von 


Prof. Hans Curschmann. 
(Mit 1 Abbildung.) 


Ein vielen Kliniken bekannter myotonischer Dystrophiker 
August Nasel aus K., der u.a. auch von Niekau?) als „rein atrophi- 
scher Fall von myotonischer Dystrophie ohne Myotonie“ veröffent- 
licht wurde, gibt mir Gelegenheit, einiges zur Symptomatologie dieser 
Heredodegeneration sowie zur Frage ihrer nosologischen Abgrenzung 
beizutragen. Beides scheint mir angesichts neuerer Publikationen 
nicht unwichtig. 


Die Krankengeschichte, insbesondere die eigene und Familienanam- 
nese des N. kann ich als bekannt (vgl. Niekau) hier übergehen. Es 
sei nur erwähnt, daß sein Vater an Katarakt und 2 seiner Brüder und 
eine Schwester an myoton. Dy. mit Katarakt litten ; ein Onkel N. und dessen 
Sohn hatten Katarakte.e Aus der Anamnese des N. selbst ist hervor- 
zuheben, daß N. 1907 nach einem Trauma des Arms mehrfach unter 
der Diagnose „Hysterie nach Trauma“ in Behandlung stand. 

Pat. war zweimal in unserer Klinik (1920 vom 23. VII. bis 5. VIII. 
und 3 Wochen lang im Februar 1925). Der Befund war beidemale 
etwa der gleiche. N. zeigt schon äußerlich die oft beschriebene typische 
Jammergestalt seines Leidens, ist hochgradig abgemagert, elend, 
anämisch und von dürftigem Knochenbau. Ausgesprochene Facies myo- 
pathica mit Ptose und völligem Fehlen der Mimik, hochgradig ein- 
gefallenen Wangen. Auffallende Größe und Prognatie des Unterkiefers. 
Keine sonstigen akromegalen Symptome. Sella turcica im Röntgenbild 
o. B. Im Bereich der Gesichtsmuskeln nur atrophische, keine myoton. 
Symptome; Zunge von normalen Volumen; mechan. und elektr. myoton. 
Reakt. fehlen. Mäßige Stirnglatze.. Pupillen und Augenbewegungen o. 
B. Gesichtsfeld und Fundus o. B. Die Linse zeigt in der hinteren 


1) Beitrag zur Festschrift zum 60. Geburtstag von Ernst von Romberg. 
2) Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. Bd. 65, H. 3—6. 
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Corticalis eine stärkere Trübung, als dem Alter des Patienten 
entspricht (Augenklinik). Die Muskulatur der Hände und Unterarme, 
der Unterschenkel und Füße zeigt die oft beschriebenen Atrophien; be- 
sonders fällt das völlige Fehlen der M. supinator long. beiderseits auf. 
Hochgradige Atrophie des M. sternocleidomast. An den Händen und 
Unterarmen fallen (bei der Untersuchung!) die noch zu besprechenden 
tetanieähnlichen Krämpfe besonders auf; in gleiche brettharte Krampf- 
stellung geraten auch die Beine bei der Untersuchung. Der Gang ist 
unbehoifen, aber nicht eigentlich myotonisch; auch die Hände und Arme 
sind, wenn Patient unbeobachtet ist, frei von aktiver Myotonie. Auch 
myasthenische Ermüdungsschwäche fehlt, wie 1920 und 1925 bei uns 
oft festgestellt wurde, durchaus. Myoton. Reaktion bei Beklopfen wurde 
1920 an Zunge und Triceps noch festgestellt (bei Niekau’s Unter- 
suchung kurz vorher fehlte sie). 1925 war an keinem Muskel mehr 
mechan. myoton. Reakt. feststellbar. Auch die elektr. my. Reakt. fehlte 
in allen geprüften Muskeln völlig. Ebenso konnte weder an der atrophi- 
schen, noch der normalen Muskulatur die myastben. Reaktion festgestellt 
werden. Keine Entartungsreaktion. Die einzige, einwandfreie myo- 
ton. Störung zeigt (1920) das Zwerchfell: es war bei der ersten 
tiefen, energischen Atmung gut beweglich, bei dem Versuch der zweiten 
Inspiration blieb es steben, die Wiederholung derselben war sofort an- 
schließend unmöglich. 

Beiderseits Hodenatrophie hohen Grades, Penis infantil klein; Libido 
und Potenz erloschen. 

Alle Sehnenreflexe bis auf die beiderseits erloschenen Achillesreflexe 
erhalten, desgleichen die Hautreflexe.. Kein Babinski. Sensibilität: für 
alle Qualitäten an Armen und Beinen in Gestalt von langen Handschuher, 
bzw. kurzen Strümpfen herabgesetzt; im Gesicht maskenförmige Gefühls- 
störung für alle Qualitäten mit Aussparung der Nase; dieser Gefühls- 
verlust wird, wie die übrigen, verschieden angegeben. Rachenreflex und 
Konjunktivalreflexe sehr schwach. 

Blase und Mastdarm o. B. 

Lungen intakt. Herz: im Röntgenbild auffallend klein, schlaff, 
liegend. Töne sehr leise, rein. Puls klein, regulär, stets auffallend 
langsam zwischen 56 und 60 i. d. Min. 

Blutdruck erniedrigt 90 mm Hg. systol. 60 diastol. 

Das Elektrokardiogramm zeigt bei jeder Ableitung folgende 
Veränderung: Die Überleitungszeit, der P-R-Intervall beträgt etwa 0,27 
bis 0,29 Sekunden (normalerweise nicht über 0,125), ist also deutlich 
verlängert (vgl. Figur). 

Bauchorgane, insbesondere Leber und Milz o. B. 

Urin ohne pathol. Befund. 

Magensekretion: nüchtern leer; nach Probefrübstück fr. HCI + 25, 
Ges. Acid. 35, Blut fehlt. Mikroskop.: viel Hefe, sonst o. B. 

Blut: Hämogl. (korr. Sahlı) 90, Erythr. 4,192000, Leuc. 3411, 
Färbeindex 1,09. Erytlr. morphol. o. B. Polymorphk. neutr. 39,5 %/,, 
Lymph. 50 °/,, Monocyten 6,5, eos. 4"/),. Mastzellen und Myclocyten 
fehlen. Erythrocyten und Plättchen o. B. Viskosität des Blutserums 
1,7, Eiweißkonzentration desselben (nach Pulfrich) 8,68 °/,, also normal. 
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Die Bestimmung des Kreatinins (nüchtern) im Blutserum ergab 
mehrmals bei Ruhe und nach Tagen stärkerer Bewegung völlig nor- 
male: Werte. 

Der respiratorische Stoffwechsel, bestimmt mit dem 
Knipping’schen Apparat, ergab (bei mehrfacher Prüfung) eine Her- 
absetzung des Grundumsatzes um 33°. 

Die Abderhalden’sche Reaktion (Hypophyse, Schilddrüse, Neben- 
nieren, Pankreas, Hoden, Thymus) ergab völlig negative Resultate. 

Die Wassermann'sche Reaktion im Blut und Liquor fiel gleich- 
falls negativ aus; ebenso die anderen Liquorproben. 

Psychisch erscheint N. bei oberflächlicher Betrachtung anfangs 
sehr apathisch und teilnahnıslos. So hatte er mehrere Tage lang kein 
Bedürfnis, zu essen; sprach auch wenig, lag meist im Bett. Eine mit 
einer gewissen zähen Nachdrücklichkeit zur Schau getragene Geste des 
Leidens von entschieden hysterischer Färbung, aber ohne irgendwelche 
affektstarke Betonung, fällt besonders auf. Die als psychische Dürftig- 
keit imponierende Abulie ist aber anscheinend Maske; wenn Patient mit 
seinen Mitpatienten allein ist (bisweilen auch in Gegenwart junger 
Medizinalpraktikanten) entwickelt er eine überraschende Lebhaftigkeit. 
Er geht ohne die (in Gegenwart des Arztes demonstrativ gebrauchten) 
Krücken und Stöcke lange umher, besonders allein im Garten, raucht 
seine Pfeife usw. Er erzählt mit einem gewissen Humor von seinen 
Reisen und Eindrücken bei seinen zahlreichen ärztlichen Untersuchungen, 
wobei neben ziemlich scharf beobachtender Charakteristik der Untersucher 
und ihrer Ergebnisse ein mitleidig überlegener Ton des Besserwissens 
und ein aus dem Bewußtsein seiner interessanten Krankheit geborenes 
gesteigertes Selbstgefühl auffällt. Patient zeigt eine bemerkenswerte 
geistige Beharrlichkeit und Starre und ist schwer von einem Thema auf 
ein anderes abzulenken. Seine grobe Intelligenz ist anscheinend völlig 
intakt gewesen und ist es auch heute noch. Sein Gedächtnis ist gut; 
er erzählt bei guter Stimmung lange von seinen großen Wanderungen, 
die er als junger Mensch durch Frankreich, die Schweiz und Norditalien 
unternommen haben will. Politisch betont er seinen radikalen, kommu- 
vistischen Standpunkt (obwohl er seit vielen Jahren nicht gearbeitet hat 
und ganz von dem Wohlwollen der Krankenhäuser und Arzte lebt), und 
spricht sich in politicis sehr drastisch, aber anscheinend ohne besondere 
gefühlsmäßige Beteiligung aus; man hat auch hier den Eindruck des 
Theaters. 

Sein sexuelles Empfinden war, wie man aus seinen Erzählungen ent- 
nehmen kann, früher völlig normal; auch heute besteht (bei völliger 
Impotenz und zugegebener Frigidität) noch lebbaftes Interesse für obszöne 
Witze und Zoten. Seine soziale Einstellung hat durch seine physische 
Hilflosigkeit offenbar weitgehende Einschränkungen erfahren. 

Für die psychischen Befunde am wichtigsten waren aber die oben 
geschilderten „tetanischen“ Anfälle: bei der Prüfung des Trous- 
seau’schen Phänomens gerieten beide Hände sofort in maximalen, länger 
dauernden Krampf (in Geburtshelferstellung): gleiches ließ sich an den 
Beinen sofort auch bei Kompression des N. tibialis und N. peroneus 
erzielen. Aber nicht nur bei typischer Kompression der Nerven, sondern 
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bei Betasten irgendeiner Stelle an Rumpf, Armen und Beinen kam es 
zum „tetanischen“ Krampf in Armen und Beinen, stets doppelseitig. 
Es genügte sogar die Erregung bei der Untersuchung hierzu, so daß 
Patient bei der Untersuchung in den ersten Tagen eigentlich stets 
tetanische Karpopedalkrämpfe von längerer Dauer zeigte. 

Demgegenüber war es auffallend, daß die übrigen Stigmata der 
Tetanie fehlten: das Chvostek’sche Phänomen war weder am Facialis, 
noch am Plexus, N. ulnaris u. a. positiv. Die galvanische Erregbarkeit 
des Facialis war (wie 1920) normal, bzw. herabgesetzt; keine Spur von 
AOTe oder KÖ2; das Erb’sche Phänomen war also negativ. 

Es stiegen deshalb erhebliche Zweifel an der Echtheit des Trous- 
seau’schen Phänomens auf, zumal es ja auch von den verschiedensten, 
nicht mit den Nervenstämmen im Zusammenhang stehenden Stellen aus- 
gelöst werden konnte. Ich suggerierte deshalb dem Patienten, daß in 
seinem Unterleib, etwa in der Gegend des Mac Burne’schen Punktes, 
ein „Druckpunkt zur Lösung seiner Krämpfe“ bestände. Die Suggestion 
gelang sofort: ich konnte sogleich bei der Visite und später beliebig oft 
(auch bei der Vorstellung in der medizinischen Gesellschaft) demon- 
strieren, daß die durch den „Trousseau“ oder sonstige Suggestivmaß- 
nahmen ausgelösten scheinbar tetanischen Karpopedalkrämpfe prompt und 
restlos verschwanden, wenn ich jenen Druckpunkt komprimierte. Es 
war damit der Beweis geliefert, daß jene Krämpfe psychogener Natur 
und nicht echt tetanisch waren. Dabei ist es interessant, daß der sonst 
in allen Angelegenheiten der medizinischen Untersuchung recht gerissene 
und erfahrene Patient auf diese naive Suggestion sofort und stets her- 
einfällt. 

Epikritisch betrachtet zeigt unser Kranker, wie bereits 
Niekau.betonte, das Bild der „Dystrophia myotonica sine 
myotonia“, einer Form, auf deren Möglichkeit ich?) zuerst hin- 
gewiesen hatte, die dann später von Niekau, Rohrer?) und vor 
allem durch spätere Fälle von mir?), die diesen Typus als spezielles 
Erbgut der betr. Familie in 3 Fällen zeigten, bestätigt wurde. Ich 
möchte mich nicht in Einzelheiten verlieren, sondern nur soviel 
bemerken, daß aus dem Fehlen (oder dem erheblichen Zurücktreten) 
aktiver und reaktiver myotonischer Symptome in solchen Fällen 
nur das eine hervorgeht, daß die Myotonie im Rahmen dieser 
Heredodegeneration eben nur ein koordiniertes Glied in der langen 
Kette der typischen dystrophischen Stigmata ist, das zwar gewiß 
am relativ konstantesten auftritt, aber doch auch gelegentlich 
fehlen kann; genau wie andere typische Symptome, etwa der 
Kümmerwuchs, die Hodenatrophie, die Stirnglatze, die allgemeine 


1) Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. 1915, Bd. 53. 
2) Ibidem 1916, Bd. 55. 
3) Ibidem 1922, Bd. 74. 
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Kachexie, die Hyperhidrose, die Katarakt u.a. m. Trotzdem kann 
man — und das beweist die völlige nosologische Selbständigkeit des 
Leidens — auch in amyotonischen Fällen die Diagnose mit 
Sicherheit stellen aus dem Zusammentreffen von einer Reihe in der 
ganzen Pathologie in dieser Vereinigung nie wieder vorkommenden 
Symptome: in unserem Falle sind es die im Bulbärgebiet und den 
distalen Gliedermuskeln lokalisierten Atrophien, die Hodenatrophie, 
der Kümmerwuchs mit obligater Kachexie, die prämature Katarakt, 
die Stirnglatze, die Prognathie und gewisse Störungen des Stoff- 
wechsels und des Kreislaufs, auf die eingegangen werden wird. 
Übrigens kommen auch Fälle vor (es sind die relativ seltensten), 
in denen auch der Muskelschwund ganz gering entwickelt ist und 
bleibt und sich beispielsweise, wie ich beobachtete, nur auf geringe 
Schwäche der mimischen Muskeln und einseitige Atrophie des 
Prädilektionsmuskels des Leidens des M. supinator longas, äußert. 
Aber auch in solchen kaum amyotrophischen Fällen zeigen myoto- 
nische Symptome, Hodenatrophie, Stirnglatze, Kümmerwuchs und 
Katarakt (um nur diese Symptome zu nennen), die zweifelsfreie 
Zugehörigkeit des Krankheitsbildes zur myotonischen Dystrophie 
an; leicht bewiesen wird diese Annahme dann fast stets dadurch, 
daß andere Familienmitglieder des Kranken eine auch bezüglich 
des typischen Muskelschwundes vervollständigtes Syndrom aufweisen. 
Daß die Inkomplettheit des Bildes noch weitergehen kann, hat 
übrigens, worauf ich bereits früher hinwies, Fleischer in der 
Aszendenz solcher Kranker gezeigt: er wies nach, daß bei 
Aszendenten dieser (häufig mit einer spezifischen Form des Stars 
behafteten) Kranken, insbesondere bei ihren Eltern, präsenile 
Katarakte ohne erkennbare myotonische Dystrophie und in noch 
höheren Generationen einfache senile Katarakte auftraten. (Ich 
halte es übrigens für wahrscheinlich, daß die genauere neurologische 
Untersuchung dieser Aszendenten, die oft nur augenärztlich be- 
obachtet worden waren, doch bereits ein oder das andere Stigma 
der myotonischen Dystrophie aufgedeckt hätte.) 

So wird auch die in der Generationsreihe sich kennzeichnende 
Entwicklung des Leidens immer klarer. Für den, der wie ich, 
über 20 Fälle des Leidens selbst untersucht, zum Teil „entdeckt“ 
hat und auch die Literatur seit Jahren verfolgt, liegt das Krank- 
heitsbild in seinen (trotz einer gewissen Variabilität) ungemein 
typischen Syndromen diagnostisch außerordentlich klar, und ich 
kann nicht zugeben, daß, wie Trömner!) meint, „atrophische, 


1) Verh. d. Gesellsch. d. Nervenärzte 1924, S. 331 u. f. 
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myotonische, myasthenische und endokrine Symptome hier einen zu- 
nächst noch unentwirrbaren Komplex von Krankheitserscheinungen 
bilden“. Dieser Komplex ist bereits entwirrt, wie ich und nach 
mir Naegeli!), Fleischer‘), Hauptmann’) u. v. a. gezeigt 
haben, und erscheint mir nosologisch genau so scharf umrissen und 
abgrenzbar wie die anderen Myopathien, insbesondere die progres- 
sive Erb’sche Muskeldystrophie, die Myasthenia pseudoparalytica 
und die Thomsen’sche Myotonia congenita. 

Trömner gibt nun zwar zu, daß ich und Naegeli die 
myotonische Dystrophie mit Recht von der einfachen Myotonie 
(Thomsen) abgetrennt haben, meint dann aber „trotzdem bestehen 
zahlreiche Beziehungen und Verbindungssymptome zwischen beiden“. 
Auch das ist m. E. nicht richtig und verwischt die scharfen 
Grenzen, die zwischen diesen beiden Heredogenerationen liegen. 
Nicht „zahlreiche Beziehungen und Verbindungssymptome“ be- 
stehen hier, sondern in Wirklichkeit nur ein einziges, 
nämlich die myotonische Störung der Muskelfunktion, die bei 
der Thomsen’schen Form meist diffus, bei der Steinert- 
Hans Curschmann'schen dagegen überwiegend partiell und 
prädilaktorisch verteilt aufzutreten pflegt. Ich habe breits wieder- 
holt eingehend auseinandergesetzt, daß alles andere, was die 
myotonische Dystrophie kennzeichnet, nämlich das ganze dystro- 
phisch-inkretorische Syndrom bei Myotonia congenita Thomsen’s 
stets und grundsätzlich fehlt. Das wenige, was in der älteren 
Literatur über etwaige inkretorische Symptome bei Morb. Thomsen 
mitgeteilt wurde (z. B. tetanische Symptome u. dgl.) ist nicht be- 
weisend, da damals (vor Kenntnis der myotonischen Dystrophie) 
eine genaue Trennung beider Krankheitsbilder nicht möglich war: 
die spärlichen Beobachtungen über Infantilismus, Adipositas u dgl. 
bei Thomsen’scher Krankheit entsprechen quantitativ und quali- 
tativ aber nur dem, was wir als gelegentliche inkretorische 
Beimengung bei allen möglichen Heredodegenerationen des Nerven- 
systems (z. B. bei der Erb’schen Dystrophie, der Friedreich’schen 
und Pierre-Marie’schen Heredoataxie usw.) und innerer Organe 
(z. B. den hämolytischen Ikterus, der Polyglobulie, dem Diabetes 
u.a. m.) zu sehen gewohnt sind. Es kommt aber nicht auf solche 
gelegentlichen, uncharakteristischen inkretorischen Symptome an, 
sondern um die gesetzmäßige Koinzidenz eines scharf umrissenen 


1) Münch. med. Wochenschr. 1917, Nr. 51. 
2) Arch. f. vergl. Ophth. Bd. 96. H. 172. 
3) Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. 1916, Bd. 55 und Bd. 63. 
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dystrophisch-inkretorischen Syndroms und eines myotonisch-atrophi- 
schen, die sich, wie bemerkt, bei der myotonischen Dean) stets, 
beim Morb. Thomsen aber niemals findet. 

Für die scharfen Grenzen zwischen den beidenmyölonischen 
Heredodegenerationen sprechen weiter folgende Umstände beweisend : 
Es ist noch niemals beobachtet worden, daß aus einem Thomsen 
eine myotonische Dystrophie geworden ist. Die zwei mir bekannten 
Fälle der älteren Literatur (J. Hoffmann, Fr. Schultze), die 
dagegen zu sprechen schienen, können, wie ich auf Grund eigener 
Untersuchungen versichern kann, den eben geäußerten Satz nicht 
erschüttern. 2. Es ist, wie die Durchuntersuchung der von mir 
gefundenen Familien, wie auch besonders das große Tübinger 
Material Naegeli’s und Fleischer's aber auch die übrige 
deutsche und ausländische (insbesondere amerikanische) Literatur 
gezeigt hat, in einer Familie mit erblicher myotonischer Dystrophie 
noch niemals ein Fall des Thomsen’schen Typus gefunden worden 
und 3. sind noch niemals in Thomsen-Familien Fälle von myo- 
tonischer Dystrophie aufgetaucht; wie dies besonders aus der vor- 
züglichen neueren Arbeit von Karl Nissen!) einem Großneffen 
des alten Thomsen, hervorgeht. 

Es ist also künftig nicht mehr erlaubt, falls nicht ganz neue 
Beobachtungen gemacht werden sollten, von Übergängen zwischen 
der Thomsen’schen Krankheit und dem Steinert-Cursch- 
mann'schen Syndrom zu sprechen. 

Aber auch gegenüber der anderen Myopathien, insbesondere 
der Myasthenie und der Erb’schen Dystrophie sollte man m. E. die 
bisherigen nosologischen Grenzen respektieren und mit der Annahme 
von „Bindegliedern“ z. B. zwischen der myotonischen Dystrophie 
und der Myasthenie (wiederum Trömner gegenüber sei dies be- 
merkt) sehr vorsichtig sein. Der von Trömner beobachtete 
(leider noch nicht ausführlich genug mitgeteilte) Fall von anschei- 
nender Myasthenie mit präseniler Katarakt, und Katarakt in der 
Familie scheint mir darum nicht beweisend, weil er nach der 
Schilderung ebensogut eine bezüglich der Muskelsymptome funk- 
tionsarme myotonische Dystrophie sein könnte Aber auch das, 
was man sonst für den engeren Zusammenhang bzw. für die Mög- 
lichkeit von Übergängen zwischen der Myasthenie und der Dystr. 
myot. angeführt haben mag, beweist wenig oder nichts. Zuerst 
gilt dies von den von Hans Steinert?) zuerst beschriebenen 


T Zeitschr. f, f. klin. Med. Bd. 97, H. 13. 
2) Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. Bd. 37 u. Bd. 39. 
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reaktiven und aktiven myasthenischen Symptome bei myotonischer 
Dystrophie. Auch ich habe sie, d. i. die reaktiven, bisweilen bei 
der letzteren beobachtet, während ich mich von den aktiven kaum 
je überzeugen konnte. Jedenfalls habe ich bei der speziellen Be- 
achtung dieser Dinge seit Jahren den Eindruck gewonnen, daß 
diese myasthenischen Symptome bei der myotonischen Dystrophie 
weder häufig, noch irgendwie bedeutsam sind. 

Im Gegenteil, sie gehören zu den seltensten und uncharakte- 
ristischsten Symptomen und wären mit den fragwürdigen sensiblen 
Symptomen in diagnostischer und nosologischer Beziehung etwa 
auf eine Stufe zu stellen. 

Daß die elektro-myasthenische Reaktion keine derartige spezi- 
fische diagnostische Bedeutung für das Erb’sche Krankheitsbild 
besitzt, wie die älteren Autoren glaubten, hat ja vor allem Hans 
Steinert!) gezeigt, als er die Reaktion überaus häufig bei „cere- 
bralen Muskelatrophien* bzw. Lähmungen nachwies; seine Beob- 
achtungen wurden von anderen und auch von mir bestätigt; und 
der Physiologe F. B. Hoffmann?) hat später der Spezifität der 
Jolly’schen Reaktion weitere empfindliche Stöße versetzt. Es ist 
also künftig kaum angängig, etwa aus der myasthenischen elektri- 
schen Reaktion eines Muskels eine Verwandtschaft zwischen jenen 
beiden Myopathien zu konstruieren. Aber auch die Muskel- 
atrophien, die in seltenen Fällen bei dauergelähmten Myasthenikern 
auftreten können, bilden kein Argument dafür, eine Verwandtschaft 
zwischen Myasthenie und myotonischer Dystrophie anzunehmen. 

Denn die Verteilung dieser myasthenischen Amyotrophien 
ähnelte in einigen Fällen, genau, wie die ihrer Dauerlähmungen, 
der Erb’schen Dystrophie, bevorzugte also im Gegensatz zur myo- 
tonischen Dystrophie den Stamm, sowie Schulter- und Beckengürtel; 
in anderen (ebenso seltenen) Fällen betraf die Muskelatrophie nur 
einzelne Muskeln (einen Pectoralis, die Zunge u. dgl... Bezüglich 
weiterer Eigentümlichkeiten der amyotrophischen Myasthenie ver- 
weise ich auf meine Arbeit?) über dies Thema. 

Für die grundsätzliche Scheidung und Verschiedenheit der 
beiden Myopatbien spricht ferner auch der Umstand, daß die 
Myasthenie (in typischen Fällen) niemals als Erbleiden auftritt; 
ein Moment, das jedem Autor, der viel Mvasthenien gesehen hat, 
aufgefallen sein muß und für die exogene Ätiologie der Myasthenie 

L) Drsch. Arch. f. klin. Med. 1906, Bd. 55, 5. 459 u. f. 

2) Verhandl. d. Kongr. f. inn. Med. 1914. 

3) Zeitschr. f. die ges. Neurol u. Psychiatrie 1920, Bd. 50. 
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noch nicht genügend gewertet worden ist. Auch werden die ko- 
ordinierten inkretorischen Symptome der Myasthenie (z. B. die des 
Basedow, der Tetanie usw.) nicht in den Familien jener Kranken 
gefunden; ebensowenig, wie die Katarakt. Daß in den Familien 
mit vererbter myotonischer Dystrophie niemals sichere und reine 
Myasthenie beobachtet worden ist, erwähne ich zum Schluß, um 
den Beweis der grundsätzlichen Verschiedenheit beider Krankheits- 
formen zu schließen. 

Daß zwischen der Erb’schen Dystrophie und der myotonischen 
Dystrophie keinerlei Übergänge existieren, habe ich auch bereits 
anderenorts auseinandergesetzt. Von der ersteren gilt das gleiche, 
was eben von der Myasthenie gesagt wurde: die Symptombilder 
der Erb’schen Dystrophie und der myotonischen Dystrophie sind 
sowohl bezüglich der Muskelsymptome, als auch bezüglich der 
Konstitutionsforrm und der inkretorisch-degenerativen Syndrome 
völlig verschieden; die letzteren sind bei Erb’scher Dystrophie 
sehr selten und uncharakteristisch!) Auch kommt Erb’sche 
Dystrophie weder in den Familien von myotonischen Dystrophikern 
vor, noch ist je das umgekehrte beobachtet worden. 

Bezüglich der extrem seltenen Muskelschrumpfung, der Dystro- 
phia musculorum retrahens (H. Steinert, Versé?)) oder Dystro- 
phia myosclerotica (Trömmer) besitze ich wenig eigene Erfah- 
rungen. Daß dies Symptom aber bei der myotonischen Dystrophie 
keine Rolle spielt, kann ich bestimmt versichern. 

Ich komme also zu dem Schluß, daß die Verwandtschaft der 
genannten Myopathien keine so weitgehende ist, daß man zurzeit 
von Übergängen und Bindegliedern zu sprechen berechtigt ist. 

Ich komme nun zur Symptomatologie unseres Falles, 
soweit sie Symptome betrifft, die nicht bereits häufig diskutiert 
wurden, wie die Muskelatrophien, die (in unserem Falle) fast 
fehlendem Zeichen der Myotonie und die inkretorischen Symptome; 
auf diese von anderen und mir in den letzten Jahren wiederholt 
erörterten Dinge einzugehen, kann ich mir hier versagen. 

Psychopathologisch bringt unser Fall einiges neue. Ich 
habe bereits 1912°) und auch später hervorgehoben, wie häufig 
psychische Anomalien, wenn auch nicht gerade aufdringlicher Art, 
mit der körperlichen Dystrophie Hand in Hand gehen. Die meisten 
meiner Fälle zeigten einen wechselnden Grad psychischer Minder- 


1) Hans Curschmann, Ergebn. d. inn. Med. u. Kinderheilk. Bd. 21. 
2) Zit. nach Trömner, l. c. 
3) Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. Bd. 45 u. Bd. 53. 
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wertigkeit in ethischer und affektiver, seltener in intellektueller 
Hinsicht. Überwiegend häufig waren sie indolent, mürrisch, wenig 
freundlich und selten zu euphorischem Affekt neigend, egoistisch, 
von ausgesprochenem, wenn auch nicht lebhaft geäußertem Interesse 
für ihre interessante Krankheit und deren geschäftliche „Aus- 
schlachtung“ beseelt, dabei fast alle von mäßiger, aber nicht grob 
gestörter Intelligenz; deutliche Defekte derselben, wie sie z. B. Maas 
und H. Zondek beschreiben, gehören sicher zu den Ausnahmen. 
Hervorheben möchte ich dabei, daß, wie alle anderen körperlichen 
Typen des Leidens, sich auch der seelische in den einzelnen 
Familien in bestimmter, familiärer Eigenart ausprägt. Ich 
kenne Familien von myotonischer Dystrophie, deren sämtliche Mit- 
glieder intellektuell recht primitiv erschienen, dabei aber sozial 
und ethisch auf einer gewissen Höhe blieben, während in anderen 
Familien bei nahezu allen Mitgliedern das Gegenteil der Fall war. 
In manchen Familien finden wir wieder eine völlig erhaltene In- 
telligenz bei auch sonst geringer psychischer Degeneration; z. B. 
in der Familie, die Fr. Weinberg und ich beobachteten (vgl. 
die Abbildung in meinem Lehrbuch, S. 311, II. Aufl.), Fälle, die 
körperlich außerordentlich schwer waren. Auch sei hier er- 
wähnt, daß die wenigen Frauen (sie sind ja auch absolut in auf- 
fallender Minderzahl), die andere und ich beobachteten, psychisch 
weniger ausgesprochen verändert waren, insbesondere in sozialer 
Beziehung; es gibt unter ihnen m. W. keine vagabondierende und 
professionelle Kranke. 

Bei der Neigung mancher Autoren, auch für die myotonische 
Bewegungsstörung eine extrapyramidale, lenticuläre Genese zu 
erörtern, sei hier übrigens erwähnt, daß die viel beobachteten und 
beschriebenen psychischen Störungen, wie man sie insbesondere 
bei postencephalitischen Parcinsonismus sah, bei myotonischer Dy- 
strophie zu fehlen scheinen. Ich kenne keinen Fall von myotoni- 
scher Dystrophie, der in seiner seelischen Struktur jenen Kranken 
ähnelte, geschweige denn anderen schweren Formen der pallido- 
striären Gruppen, wie dem groben psychischen Verfall einer de- 
generativen Chorea chron. oder einer Pseudosklerose. 

Eigentliche Psychosen sind bei myotonischer Dystrophie sicher 
sehr selten; auch Hauptmann, der in einer seiner letzten Ar- 
beiten ein „irgendwie charakteristisches psychisches Bild“ bei der 
Erkrankung überhaupt noch vermißt, hat keine eigene Erfahrungen 
über solche mitgeteilt. Ich habe durch L. Fischer?) über eine 


l) Zeitschr. f. d. ges. Neurol u. Psychiatrie Bd. 58. 
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von mir lange und wiederholt beobachtete grobe psychopathische 
Reaktion bei einem älteren, professionellen Fall berichten lassen, 
die, durch die schweren Erfahrungen dieses polizeilich observierten 
vagabondierenden Hausierers im Festungsbereich Mainz während 
des ersten von Spionagefurcht und anderen schweren seelischen 
Eindrücken erfüllten Kriegsjahrs ausgelöst, besonders begreiflich 
und zweifellos psychogen begründet erschien. Bezüglich der Einzel- 
heiten verweise ich auf die Arbeit L. Fischers. Über den Cha- 
rakter dieser psychischen Reaktion eines schwer neuropathisch 
Degenerierten haben wir uns (als Nichtpsychiater) nicht bindend 
ausgesprochen. Wenn ich den Fall jetzt noch einmal überschaue, 
so glaube ich doch, daß hysterische Züge bei dieser schweren, 
rezidivierenden Störung einigermaßen überwogen; ähnlich wie bei 
 Zweckpsychosen, z. B. Haftpsychosen. 

Noch deutlicher und sehr ausgesprochen hysterisch reagierte 
unser Fall. Ich bin der Überzeugung, daß die geometrisch und 
nach den Gesetzen einer laienhaften Physiologie (Janet) an- 
geordneten Gefühlsstörungen unseres Kranken hysterischer Natur, 
d. i. im wesentlichen Produkte der suggerierenden neurologischen 
Untersuchung waren; genau, wie ohne Zweifel auch bei anderen 
professionellen, vieluntersuchten Fällen von myotonischer Dystrophie 
(vom Fall Rebay an). Es erschien mir immer besonders bemerkens- 
wert, daß die „virginellen“, noch wenig untersuchten und noch 
nicht professionell gewordenen Kranken, sowohl die meinigen, wie 
die des großen Tübinger Materials von Naegeli, Rohrer und 
Fleischer sämtlich noch keine oder höchstens minimale (vaso- 
motorische bedinge?) Gefühlsstörungen aufwiesen. Erst, wenn sich 
das Interesse der Neurologen der Kranken bemächtigt, bildeten 
sie ihre „iatrogenen“ sensiblen Störungen aus. Diese haben denn 
auch stets die naive, unphysiologische Begrenzung und Art, wie 
wie in unserem Fall. 

Aber noch in anderer Beziehung äußerte sich unser Kranker 
hysterisch: er produzierte Carpopedalkrämpfe, die von Trömner 
und anfangs auch von mir für echte Tetanie gehalten wurden; 
diese Krämpfe wurden übrigens 1919 durch Niekan noch nicht 
beobachtet, während sie im Sommer 1920 bei der ersten Aufnahme 
in die Rostocker Klinik bereits bestanden. Äußerlich glichen sie 
tatsächlich in vieler Beziehung echt tetanischen. Auffallend war 
jedoch gleich, daß sie ganz besonders bei der ärztlichen Beobachtung 
auftraten, während Patient sonst unbeobachtet stundenlang saß, 
spielte, aß oder umherlief, ohne Krämpfe zu erleben. Gegen eine 
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echte Tetanie sprachen jedoch einerseits das dauernde Fehlen der 
Chvostek’schen und Erb’schen Übererregbarkeitsphänomene und 
andererseits der Umstand, daß sowohl der Eintritt, wie die Be- 
endigung dieser „tetanischen* Anfälle jederzeit und mit absoluter 
Promptheit durch die ärztliche Suggestion herbeigeführt werden 
konnten. Daß das scheinbar positive Trousseau’sche Zeichen 
nicht gegen die Annahme einer hysterischen Pseudotetanie spricht, 
habe ich ') bereits vor Jahren bei Besprechung der Klinik dieser 
interessanten Variante der hysterischen Bewegungsäußerung dar- 
gelegt. Die Fälle von hysterischer Pseudotetanie zeigen häufig 
genug einen Pseudo-Trousseau, genau, wie unser Fall. Aber sie 
haben auch bisweilen einen Chvostek mittleren Grades. Das ist 
bemerkenswert und zwar aus folgenden Gründen: wenn wir uns 
fragen, wie kommt gerade unser Fall zu dieser pseudotetanischen 
Reaktion, so müssen wir uns daran erinnern, daß einzelne echt 
tetanische Stigmata (Chvostek, auch Erb) bei myotonischer Dy- 
strophie bisweilen, ersteres sogar nicht allzu selten gefunden werden. 
Klinische Tetanie kommt nach anderer und meiner Erfahrung 
dabei allerdings nur sehr selten vor. Immerhin dürfen wir bei 
dem Leiden zum mindesten von einer gewissen Neigung zu einem 
latenten Hypoparathyreoidismus sprechen. Er hat vielleicht auch 
bei jenen eben erwähnten Choostekpositiven hysterischen Pseudo- 
tetanien vorgelegen. Wir dürfen uns nun vielleicht vorstellen, daß 
bei derartig disponierten Menschen die hysterische Expressivität 
besonders leicht in eine tetanieähnliche hysterische Reaktion ge- 
lenkt wird; wie sich ja auch sonst das hysterische Ausdrucks- 
bedürfnis körperlich und organisch vorbereiteter Gebiete, bzw. 
Funktionen bemächtigt. 

Angesichts des ausgesprochen hysterischen Syndroms unseres 
Falles und auch einiger anderer wird man also künftig auf diese 
Form der psychopathischen Reaktion im seelischen Bilde der myo- 
tonischen Dystrophie achten müssen; und zwar besonders bei Be- 
urteilung krampfhafter Bewegungsstörungen und Sensibilitäts- 
defekte. 

Bei der Betrachtung der psychischen Struktur der myotoni- 
schen Dystrophie bedarf es nun noch einiger Worte des Vergleichs 
mit derjenigen der Thomsen’schen Myotonie. Der alte Thomsen, 
der bekanntlich für seine Familienkrankheit eine psychische Grund- 

1} Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. 1905, Bd. 27 u. Berlin. klin. Wochenschr. 
1904, Nr. 35 u. 3%. 
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lage annahm, stellte in seiner Aszendenz „Psychosen vom Typ der 
Imbezillität oder vielmehr frühzeitig einsetzender Dementia senilis“ 
fest (cit. nach Nissen). Nissen, sein Großneffe, kam aber zu 
dem Schluß, daß ein nachweisbarer Zusammenhang zwischen diesen 
Imbezillitäten und der Myotonie keineswegs bestehe, und verweist 
darauf, daß auch spätere Untersucher solche nicht konstatieren 
konnten; auch ich habe mich nicht von der Häufigkeit derartiger 
psychischer Degeneration bei M. Thomsen überzeugen können. 
Nissen macht sogar darauf aufmerksam, daß die große Mehrzahl 
der männlichen Myotoniker jener blutverwandten Familien höhere 
Schulen absolviert haben und geistig erfolgreich tätig waren; von 
einer generellen geistigen Beeinträchtigung könne also keine Rede 
sein. Daß manche dieser Patienten sekundär durch ihr Leiden 
und seine sozialen Folgen deprimiert wurden, gibt Nissen aber 
zu; außerdem die Tatsache, daß bei manchen eine Verlangsamung 
des Gedankenablaufs bemerkbar gewesen sei, die aber meist normal- 
psychologisch zu deuten war. 


Jedenfalls ersehen wir aus dem eben Gesagten, daß das psychi- 
sche Bild des M. Thomsen dem der myotonischen Dystrophie 
durchaus unähnlich ist; daß bei dem ersteren erfolgreiche Kopf- 
arbeiter häufig sind im starken Gegensatz zu den körperlich und 
psychisch schwer degenerativen, meist invaliden Existenzen der 
myotonischen Dystrophie. 

Vielleicht ist die Verschiedenheit der psychischen Struktur und 
Entwicklung aber auch zum Teil aus dem durchaus verschiedenen 
Milieu zu erklären, dem diese beiden Heredodegenerationen ent- 
stammen: das Gros der deutschen Thomsenfälle stammte eben 
aus einer gut bürgerlichen Familie von Kopfarbeitern mit ent- 
sprechender Familientradition, während bezüglich der myotonischen 
Dystrophie die auffallende Tatsache hervortritt, daß fast alle Fälle 
(wenigstens der deutschen Literatur) aus bäuerlichen oder prole- 
tarischen Schichten hervorgingen. Ich kenne keine nervöse Heredo- 
degeneration, die in einem ähnlichen Maß als eine Krankheit „des 
vierten Standes“ zu bezeichnen ist. Es liegt diese soziale Mor- 
bidität nicht etwa an regionären Momenten, wie man glauben 
könnte, etwa an der „höheren“, solideren Konstitution des reiner 
germanischen Schleswig-Holsteiners (Thomsen) gegenüber den 
rassisch vermischten, „weniger edlen“ Schwaben, Badenern und 
Sachsen, die das Hauptkontingent der myotonischen Dystrophie 
stellen. Denn auch die Fälle der letzteren, die ich aus den Nachbar- 
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ländern Schleswig-Holsteins aus Mecklenburg und Pommern sah, 
entstammten durchweg den unteren Ständen. 

Zum Schluß bedarf es noch einiger Worte über (bei diesem 
Leiden) seltener untersuchte Funktionen und Symptome unseres 
Falles: Zuerst sei bezüglich des inkretorischen Systems be- 
merkt, daß außer der Hodenatrophie (oder Aplasie) keine Zeichen 
eines speziellen Ausfalls hervortraten. Die Abderhalden’sche 
Reaktion ergab demgemäß auch. keinem Organ gegenüber einen 
positiven Ausfall. Ich bemerke das auch deshalb, weil die pluri- 
glandulären Symptome des Leidens eine gewisse Überschätzung 
(in pathogenetischer Hinsicht) erfahren haben; eine Überschätzung, 
die durch den bekannten völlig negativen histologischen Befund 
an den endokrinen Drüsen im Falle Hitzenberger’s!) ja bereits 
widerlegt wurde. Ich bemerke dazu, daß ich stets den Standpunkt 
vertreten habe, daß die pluriglandulären Störungen dieser Fälle 
als die den übrigen Krankheitssymptomen rein koordinierten 
Zeichen der Entartung, aber nicht als kausal und pathogenetisch 
bedeutsam aufzufassen seien. 


Den Stoffwechsel konnten wir in unserem. Fall (aus äußeren 
Gründen) nicht chemisch untersuchen, sondern mußten uns auf die 
Konstatierung des normalen Kreatinins im Blut und auf den Gas- 
austausch beschränken. Es ergab sich (bei mehrfacher Unter- 
suchung) morgens nüchtern bei völliger Ruhe eine Verminde- 
rung des respiratorischen Grundumsatzes um 33°,. Es ent- 
spricht das ganz dem Ergebnis von O. Maas und H. Zondek), 
die gleichfalls eine erhebliche Verminderung des O,-Konsums fanden, 
die durchaus den erheblich erniedrigten N-Umsatz ihres myotoni- 
schen Dystrophikers entsprach. Den Sauerstoffverbrauch bei Körper- 
arbeit konnten wir leider nicht feststellen; in dem Falle der ge- 
nannten Autoren war er erhöht, um das dreifache der Norm. 


Die erhebliche Verminderung des Grundumsatzes in unserem 
Fall legt die Deutung einer hypothyreogenen Bedingtheit nahe. 
Gegen eine solche sprach aber — abgesehen vom Fehlen aller 
sonstigen klinischen hypothyreoiden Zeichen — auch das normale 
Verhalten von Viskosität und Eiweißkonzentration des Blutserums. 
G. Deusch?) hat an meiner Klinik an zahlreichen Fällen von 
Myxödem und anderen Fällen von Hypothyreoidismus gefunden, 


1) Neurol. Zentralbl. 1919, Nr. 7. 
2) Zeitschr. f. die ges. Neurol. u. Psychiatrie Bd. 59. 
3) Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 134 u. 138. 
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daß sie durchweg eine — ihrem sonstigen Eiweißstoffwechsel ganz 
entsprechende — Erhöhung von Serumkonzentration und -Viskosi- 
tät zeigen; im Gegensatz zum Verhalten dieser Funktionen beim 
Hyperthyreoidismus, dem M. Basedow (G. Deusch). Weitere 
Untersuchungen werden zeigen müssen, ob die Erniedrigung des 
Grundumsatzes zu den typischen Zeichen der myotonischen Dystro- 
phie gehört. 

Der Zirkulationsapparat endlich zeigte einige bemerkens- 
werte Störungen, die gleichfalls dem von Maas und H. Zondek 
gefundenen zum Teil glichen. Auch unser Fall zeigte auffallende 
Bradycardie (zwischen 56—60 in der Min.), selbst zu Zeiten, in 
denen er pseudotetanische Krämpfe hatte; dabei war der Blutdruck 
gleichfalls erniedrigt: syotol. 90 mm Hg, diastol. 60; auch waren 
die Herztöne auffallend leise, aber rein; in allen diesen Eigen- 
schaften glich unser Fall also dem von Maas und Zondek. 

Auch im Elektrokardiogramm hatten unsere Fälle Ähn- 
lichkeit: auch unser Fall zeigte eine erhebliche Verlängerung des 
P-R-Intervalls, die wir als wirkliche Verlängerung der Überleitungs- 
zeit deuten möchten (vgl. Abb. 1). Maas und Zondek, die Ähn- 
liches konstatieren, hielten in ihrem Fall jedoch eine echte Ver- 
längerung der Überleitungszeit für unwahrscheinlich, da weder 
Atropin noch Digitalis auf die genannte Anomalie Einfluß aus- 
übten. Verf. glaubten an eine eigenartige Funktionsanomalie des 
Herzmuskels, vermutlich in Gestalt einer anormalen Erhöhung 
seiner Reizschwelle.e. Es würde das auf eine Art myotonischer 
Störung des Herzmuskels hinauslaufen, eine Deutung, die aber M. 
und Z. selbst nicht akzeptieren wollten. Jedenfalls scheinen, wie 
auch 2 weitere Fälle der genannten Autoren bestätigten, der myo- 
tonischen Dystrophie auch elektrokardiographische Veränderungen 
spezifischer Art zuzukommen, auf die künftig zu achten wäre. 
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Nur bezüglich der röntgenologischen Herzsilhouette unter- 
schied sich unser Fall von dem von M. und Z. Während die 
letzteren eine ziemlich starke Dilatation des Herzens fanden, war 
dasjenige unseres Falles auffallend klein, schlaff, liegend; die ober- 
flächliche und schwache Aktion des Herzens war aber beiden 
Fällen gemeinsam. 

Zum Schluß möchte ich mitteilen, dab unser Pat., wie ich 
einer Zuschrift einer medizinischen Klinik i in Berlin entnahm, gleich 
nach seiner Ankunft dort, wenige Tage nach seiner Abreise aus 
Rostock, einer Pneumonie erlegen ist; einem Leiden, dem auch die 
(wenigen) tödlichen Fälle anderer Autoren und einer der meinigen 
auffallend rasch erlagen. Es wird von großem Interesse sein, den 
Obduktionsbefund des Falles zu erfahren, wobei besonders auf die 
trophischen und Stoffwechselzentren des Zwischenhirns, in denen 
ich Veränderungen von vielleicht pathogenetischer Wichtigkeit 
vermute, zu achten wäre. 


Nachschrift bei der Korrektur: Die wichtige Arbeit von 
R. Hirschfeld über das Thema im Arch. f. Psychol. u. Neurol. 
74. Bd, H. 2—4 erschien erst nach Einsendung der meinigen und 
konnte deshalb nicht mehr berücksichtigt werden. 
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Aus dem pathologischen Institut der Universität Tübingen. 


Beitrag zur traumatischen Ätiologie der Arteriosklerose.’ °) 
Von 


Professor Alexander Schmincke. 


Die Rolle des Traumas in der Ätiologie der Arteriosklerose 
ist noch strittig. Während einige Autoren, z. B. Finkelnburg,?) 
eine traumatische Ätiologie völlig ablehnen, lassen andere, z. B. 
Reichardt*) und Thiem,°) die Möglichkeit der Entstehung 
der Arteriosklerose in der Folge eines Traumas wenigstens 
zu. Das gilt weniger für die diffusen Schlagadersklerosen als für 
diejenigen, die in einem zirkumskripten, durch das Trauma in 
Mitleidenschaft gezogenen Körperbezirk zur Entwicklung ge- 
kommen sind. Eine besondere Förderung erhielt die noch strittige 
Frage durch einen während des Kriegs von ÈE. Fränkel®) be- 
obachteten Fall, bei dem bei einem 29 jährigen Soldaten mit Granat- 
splittersteckschuß in der Lendenwirbelsäule eine in den unteren 
Abschnitten der Bauchaorta lokalisierte Arteriosklerose — Lues 
konnte histologisch ausgeschlossen werden — gefunden wurde. Die 
Intima des Gefäßes war hier fleckig sklerotisch verdickt und ent- 
hielt Kalkplättchen. Mikroskopisch konnte, abgesehen von den 
zellreichen, mit reichlich elastischen Fasern durchsetzten binde- 
gewebigen Wucherungen der Intima in der Media eine Abweichung 
der sonst streng zirkulär angeordneten Schichten nachgewiesen 
werden derart, daß diese an einer bestimmten, durch mehrere 


lj) Beitrag zur Festschrift zum 60. Geburtstag von Ernst von Romberg. 
2) Nach einem Vortrag im nafurwissenschaftl.- med. Verein Tübingen. 
15. VI. 25. 


3) Arztl. Nachverständigenztg. 6. VIL 1919. 

4) Unfall- und Invaliditätsbegutachtung 1916. 

>) Handbuch der Unfallkrankh. 2. Aufl. 

3) Dtsch. med. Wochenschr. 1919. 45. 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 149. Bd. 10 
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Schnitte verfolgbaren Stelle gegen die übrige Muskularis- und 
Elasticaschichten konvergiert gerichtet waren, gewissermaßen einen 
spitzen Keil in der Media bildeten. Fränkel hat in dem Fall 
einen Zusammenhang zwischen der isoliert in der unteren Bauch- 
aorta zustande gekommenen Arteriosklerose und dem Schußtrauma 
mit Rücksicht auf die Lokalisation der Veränderung in dem 
Bezirk, der im Bereich des Traumas gelegen war, anerkannt. Da 
eine gröbere Schädigung der Aortenwand nach Lage des Unter- 
suchungsbefundes ausgeschlossen werden konnte, hält er die Be- 
dingungen für das Zustandekommen der Arteriosklerose in der mit 
dem Geschoßeinschlag gegebenen Wanderschütterung, die nach 
ihrer Ausheilung in Form der geringgradigen Veränderung der 
Mediaarchitektonik, noch nachweisbar war, für gegeben. 

Die Fränkel’sche Beobachtung, die, wie mir scheinen will, 
die traumatische Ätiologie der Arteriosklerose einwandfrei demon- 
striert, ist bis jetzt vereinzelt geblieben. Es mag dies, woraut 
der Autor selbst hinweist, damit zusammenhängen, daß ver- 
schiedene, die Ausbildung der Gefäßsklerose begünstigende Momente: 
starkes Trauma mit besonderer Art der Einwirkung der Gewalt, 
die keine grobe Texturveränderung — wie Wandeinrisse — sondern 
mehr minutiöse Veränderungen in Form molekularer Erschütterung 
mit Gewebsdissoziation in der elastisch-muskulären Mediastruktur 
setzt: zusammenwirken müssen, damit die Erkrankung nach einem 
traumatischen Insult entsteht. Den nachstehenden, von mir ob- 
duzierten und als Unfallfolge begutachteten Fall halte ich für 
eine weitere gute Stütze für die traumatische Entstehungsmöglich- 
keit der Arteriosklerose. Ich veröffentliche ihn, da mir bei dem 
augenblicklichen Stand der Frage und bei ihrer Wichtigkeit für 
die Unfallmedizin das Bedürfnis, ihre anatomische Basis zu ver- 
breitern, vorzuliegen scheint. 

Es handelt sich um einen 45jährigen Fuhrmann, der, ab- 
gesehen von einer früher durchgemachten linksseitigen Lungen- 
entzündung, nie krank und stets voll arbeitsfähig gewesen war, 
und der am 16. VIII. 24 bei dem Versuch, einen in einer engen 
(sasse fest gefahrenen Brückenwagen wieder in Gang zu bringen, 
bei einer durch plötzliches Anziehen der Pferde bedingten Richtungs- 
änderung der Wagendeichsel von dieser an der linken Brustseite, 
besonders der Herzgegend getroffen wurde Der Schlag gegen 
die Herzgegend muß sehr heftig gewesen sein, da unmittelbar im 
Anschluß daran einige Minuten lang ein Bewußtseinsverlust ein- 
trat. Der Verletzte berab sich nach dem Unfall in ärztliche 
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Behandlung und klagte hier über starke Brust-, Seiten- und 
Rückenschmerzen, Schmerzen im Nackenteil des linken Trapezius, 
reißende Schmerzen im linken Arm, die der Arzt, da ein objektiver 
Befund als Unterlage derselben nicht festgestellt werden konnte, 
als rheumatischer Natur deutete. Patient litt weiter dauernd 
unter starken Herzbeschwerden, die schließlich sich so steigerten, 
daß er nicht mehr in der Lage war, Stiegef zu steigen, und bei 
einem Versuch, sich zu einer Untersuchung in die Wohnung des 
Arztes zu begeben, wieder nach wenigen Schritten umkehren mußte, 
da er überhaupt nicht mehr imstande war, längere Zeit zu gehen. 
Am 23. 1I. 25 — also ungefähr sechs Monate nach dem erlittenen 
Unfall — erfolgte der Tod plötzlich unter dem Bild der akuten 
Herzinsufficienz. 

Die Sektion ergab den vorderen absteigenden Ast der linken 
und den umgreifenden Ast der rechten Herzkranzarterie durch 
bindegewebig organisierte Thromben vollkommen verschlossen. 
Im Hauptstamm der linken Kranzarterie und an der Abgangs- 
stelle ihres umgreifenden Astes waren frischere wandständige 
Gerinnsel vorhanden. Die Kammerscheidewand, die Wand des 
rechten und linken Ventrikeis zeigten ausgedehnte Schwielen- 
bildung. Außerdem fand sich ein haselnußgroßes Herzspitzen- 
aneurysma mit schwieliger Wand. Die Aorta zeigte vom Isthmus 
an bis zu ihrer Durchtrittsstelle durch das Zwerchfell, also in 
ihren hinter dem Herzen gelegenen Partien zirkuläre und längs- 
gestellte, zum Teil konfluierte und die ganze Gefäßzirkumferenz 
einnehmende, weißliche, polsterförmig vorspringende Verdickungen, 
die auch Kalk enthielten. Auf der Oberfläche der Verdickungen 
waren hier und da flache Geschwüre mit feinem, aus Plättchen- 
thromben bestehendem Belag vorhanden. Sonst war die Aorta bis 
auf kleinste gelbliche, fetthaltige Bezirke oberhalb der Klappen 
durchaus in der Intima intakt. Dasselbe war bei den großen 
Arterien der Fall. Die Sektion der übrigen Organe ergab, abge- 
sehen von einer chronischen Stauungslunge, Stauungsleber, Stauungs- 
milz, geringer Verhärtung der Nieren, Obliteration der Appendix, 
linksseitigen Pleuraverwachsungen, keinen Befund. 

Bei der mikroskopischen Untersuchung aus dem schwielig 
veränderten Muskel der rechten und linken Kammerwand heraus- 
geschnittener Stücke fanden sich multiple kleinere und größere, 
vorwiegend perivaskulär gelagerte Bindegewebsschwielen mit ge- 
ringem Hämosideringehalt. Viele Herzmuskelfasern waren braun 
pigmentiert. 

10* 


148 SCHMINCKE 


Die mikroskopische Untersuchung von Stücken aus der obli- 
terierten vorderen absteigenden Herzkranzarterie ergab die Lichtung 
derselben durch zellreiches Bindegewebe vollkommen verschlossen. 
In dem Bindegewebe Hämosiderinpigment, außerdem zahlreiche 
kapilläre Gefäße in verschiedener Weite. Das Bindegewebe, das 
die Lichtung ausfüllte, ging kontinuierlich in das der Gefäß- 
innenhaut über. Hier war eine geringgradige Vermehrung der 
elastischen Fasern vorhanden. In der Media des Gefäßes war 
keine Texturveränderung, keine Schwielenbildung nachweisbar. 
Die äußeren Schichten zeigten geringgradige Infiltration mit 
lymphocytären Elementen hier und da. Denselben Befund 
zeitigte die mikroskopische Untersuchung aus dem umgreifenden 
Ast der rechten Kranzarterie herausgeschnittener Stücke. Im 
Bereich der die Gerinnsel auf der Intima zeigenden Partien 
der linken Kranzarterie und ihres umgreifenden Astes erwies sich 
histologisch die Intima polsterförmig verdickt, und es fanden sich 
auf ihr Gerinnsel aufgelagert, die in ihren äußeren Schichten bereits 
organisiert waren. Die mikroskopische Untersuchung von Stücken 
aus den veränderten Partien der absteigenden Brustaorta ergab 
die Intima mit polsterförmigen, stark fetthaltigen Verdickungen, 
oberflächlichliche Geschwürsbildung mit feinen Kalkniederschlägen 
im Rand und Grund und feinen, aus Blutplättchen bestehenden 
Auflagerungen. In der Media keine Schwielenbildung, keine Wuche- 
rung der Vasa vasorum, keine Texturverwerfung, besonders der 
elastischen Elemente. In der äußeren Gefäßwandung keine In- 
filtrate um die hier gelegenen kleinen Gefäße und Nervenstämmchen. 
Lues ließ ließ sich so histologisch mit Sicherheit ausschließen. 
Die Untersuchung aus den makroskopisch nicht veränderten Teilen 
der aufsteigenden und der Bauchaorta ergab nur eine geringgradige, 
für das Alter des Mannes physiologische Zunahme der Intima. 
Sie bestand aus Bindegewebe und elastischen Fasern; Prozesse im 
Sinne einer stärkeren Sklerose waren hier nicht vorhanden. 

Die Sektion ergab somit als die anatomische Unterlage für die 
klinisch in die Erscheinung getretenen Herzbeschwerden die aus- 
gedehnte Schwielenbildung der Muskulatur und die hochgradigen 
krankhaften Veränderungen der Herzkranzarterien. Das Herz- 
spitzenaneurysma war auf dem Boden der Schwielenbildung sekundär 
zustande gekommen, indem die bindegewebig durchwachsenen Herz- 
wandteile durch den Blutdruck in der linken Herzkammer an der 
Spitze, in welcher Gegend die Schwielenbildung besonders stark 
ausgebildet war, ausgebuchtet wurde. Ursache der Schwielen- 
bildung war der Gefäßerkrankungsprozeß, der als Arteriosklerose 
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mit anschließender Gerinnselbildung in der Gefäßlichtung und 
folgender bindegewebiger Durchwachsung (Organisation) angesehen 
werden mußte. Ganz auffallend war die isolierte Erkrankung des 
absteigenden Teils der Brustaorta im Sinne der Atherosklerose 
mit Geschwürsbildung und Verkalkung, auch feiner parietaler 
Thrombenbildung. Gegenüber diesen Veränderungen traten die 
geringen gelblichen, verfetteten Bezirke oberhalb der Klappen im 
Anfangsteil des Gefäßes vollkommen zurück. Die übrige Aorta 
auch die sonstigen großen arteriellen Gefäße am Hals, die Bauch- 
arterien waren frei von sklerotischen Prozessen. Die sonst bei 
der Sektion gefundenen Veränderungen im Sinne einer chronischen 
Blutstauung in den Körperorganen, zum Teil mit Induration der- 
selben, ließen sich leicht mit der Herzerkrankung in Zusammenhang 
und Abhängigkeit bringen. Die Verhärtung der Nieren erwies 
sich histologisch bedingt in einer geringgradigen Intimaverdickung 
der Rindenarteriolen und einer daneben bestehenden stärkeren 
Blutfülle der Gefäße Die linksseitigen Brustfellverwachsungen 
waren als Residuen der überstandenen Lungenentzündung anzu- 
sprechen. i | 

Bei der epikritischen Betrachtung des Falles war also die 
Frage zu erörtern, ob die gefundenen schweren Herzveränderungen 
und die in der Hauptschlagader mit dem Unfall in ursächlichen 
Zusammenhang zu bringen waren. Da die Herzschwielen als die 
zwangsläufigen Folgen der Herzgefäßerkrankung anzusehen waren, 
reduzierte sich die Frage auf die nach einem ursächlichen Zu- 
sammenhang zwischen Unfall und Herzarterienerkrankung und der 
auffälligen genau hinter dem Herzen in horizontaler Richtung ge- 
legenen, nur streckenweise zur Entwicklung gekommenen Athero- 
sklerose der absteigenden Brustaorta. Der Befund war ein der- 
artig auffallender und aus dem Rahmen des Gewöhnlichen heraus- 
fallender, daß der Gedanke, es könne sich hier eventuell nur um 
die stärkere Entwicklung einer bei einem Mann in den mittleren 
Lebensjahren vorhandenen Arteriosklerose handeln, überhaupt nicht 
in Erwägung gezogen werden konnte. Als derartige „physiologi- 
sche“ Veränderungen waren nur die gelben Flecke oberhalb der 
Taschenklappen anzusehen; sie entsprachen in ihrem Aussehen und 
in ihrem Entwicklungsgrad dem, was man bei Männern in diesen 
Jahren zu sehen gewohnt ist. Sonst fehlten, wie gesagt, sklerotische 
Prozesse des Arteriensystems in makroskopisch irgendwie stärker 
in die Erscheinung tretendem Maß vollkommen. 

Die Überlegung des Falles führte so zu dem Ergebnis, die 
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Veränderungen der Herzkranzarterien und der Brustaorta mit dem 
Unfall, dem Schlag gegen die linke Bruststeite, in ursächliche Be- 
ziehung zu bringen. Dort, wo die Gewalt eingewirkt hatte, und 
wo die Stoßwellen derselben infolge der Richtung der Einwirkung 
in annähernd querer Richtung durch den Körper hindurchgegangen 
waren, war die Atherosklerose lokalisiert. Im Sinne der obigen Aus- 
führungen zum Fränkel’schen Fall dürfen wir annehmen, daß 
der Schlag gegen die linke Herzgegend zu einer Gewebserschütte- 
rung geführt hat, die eine Schädigung im Gewebszusammenhang 
im Bereich der Herzkranzarterien zur Folge hatte, wobei die weiter- 
gehenden Stoßwellen des Traumas die Brustschlagader getroffen 
und auch hier entsprechende Desintegrationen verursacht haben. 
Diese brauchen nicht irgendwie gröberer Art gewesen zu sein, 
sondern durchaus solche minutiöser Natur genügen — wir wissen 
das ja aus der Lehre der Bedingungen sonst, die zur Atherosklerose 
führen — um den Ablauf von Veränderungen hervorzurufen, die wir 
eben unter diesem Begriff umreißen. Daß in anderen Geweben, 
die in den Bereich der Gewalteinwirkung ebenfalls gefallen sein 
müssen, keine Veränderungen nachweisbar waren, spricht nicht 
gegen die Auffassung des traumatischen Zustandekommens der 
Arteriosklerose der Kranzarterien und der Brustaorta, insofern, als 
es sich auch hier mehr um eine molekulare Erschütterung als 
schwerere Gewebsschädigung gehandelt haben kann. Müssen auch 
formalgenetisch bei dem Fall noch viele Fragen offen bleiben, kausal 
scheint er mir geklärt und gut geeignet, die traumatische Arterio- 
sklerose anatomisch zu demonstrieren. 


Möge dieser kleine Beitrag zur Lehre der Arteriosklerose 
Herrn Geheimrat von Romberg, der um die genetische Klar- 
stellung dieser Krankheit sich so hohe Verdienste erworben hat, 
zu seinem 60. Geburtstag als Zeichen meiner Verehrung und dank- 
baren Gesinnung willkommen sein. 
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Aus der Medizinischen Klinik der Universität Greifswald. 
(Direktor: Professor Dr. H. Straub.) 


Über den Nachweis von Veränderungen im Säuregehalt 
des Blutes.’ 


Von 


Kl. Gollwitzer-Meier. 


Gelangen in das Blut abnorme saure Stoffwechselprodukte 
oder werden normale Stoffwechselprodukte mit Säurecharakter re- 
tiniert, so bedürfen sie zu ihrer Neutralisation einer äquivalenten 
Basenmenge, die auf verschiedene Weise verfügbar gemacht werden 
kann, z. B. als Vermehrung der bereits vorhandenen Basen durch 
einen Basenzustrom aus dem Gewebe oder Verdrängung einer 
schwächeren Säure aus ihren Alkaliverbindungen. Als Objekt 
eines solchen Verdrängungsvorgangs kommt im Blut im wesent- 
lichen nur die Kohlensäure in Betracht, entsprechend ihrer 
Dissoziationskonstante und ihren Mengenverhältnissen. Die Be- 
stimmung ihrer Alkaliverbindungen stellt denn auch die gebräuch- 
lichste Methode zum Nachweis abnormer Säuren im Blut dar. 
Als Maß für die Menge dieser Säuren dient die Abnahme der 
Kohlensäurebindungsfähigkeit. Sie gestattet eine annähernde Be- 
rechnung der Molarität dieser Säure, allerdings nur dann, wenn 
sie quantitativ durch das Alkali der CO,-Verbindungen abgesättigt 
wird. Die Untersuchungen der CO,-Bindungsfähigkeit allein führt 
aber dort zu falschen Schlüssen, wo gleichzeitig die Gesamt- 
basenmenge eine Veränderung erfährt. Ihre Abnahme kann durch 
Verminderung des Bikarbonatgehalts eine Säureanhäufung vor- 
täuschen. Bei ihrer Zunahme wird die nach einer Hypokapnie 
gemessene Säureretention im Blut unterschätzt. Wir bestimmen die 
Säuren also indirekt aus der Menge der sie neutralisierenden Basen. 
Da die Veränderlichkeit des Alkaligehalts des Blutes bei der 


1) Beitrag zur Festschrift zum 60. Geburtstag von Ernst von Romberg. 
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Beurteilung acidotischer Zustände nicht außer acht gelassen werden 
darf, so werden wir in die Neutralisationsvorgänge bessere Ein- 
blicke gewinnen durch eine gleichzeitige Bestimmung von CO,- 
Bindungsvermögen und Alkaligehalt oder noch besser der Gesamt- 
summe der anorganischen Säuren und Basen. Für letztere ergibt 
sich infolge der Gegenwart organischer Säuren im Blut ein 
Kationenüberschuß oder in der üblichen Ausdrucksweise ein 
Anionendefizit mit einem normalen Durchschnittswert von ungefähr 
0,0200 Mol bei Berücksichtigung der wichtigsten anorganischen 
Ionen. Jede Säureretention muß ihren Ausdruck auch in einer 
Zunahme dieses Anionendefizits finden, vorausgesetzt, daß die 
Menge der sauren Valenzen, die dem normalen Anionendefizit zu- 
grunde liegt keine wesentlichen Veränderungen erfahren hat, 
und es sich nicht um solche anorganische Säuren handelt, die 
schon einen normalen Bestandteil des Blutes bilden, also mit- 
bestimmt werden. 

Diese Verhältnisse mögen an Hand von ausgewählten Fällen 
mit besonders hochgradiger Säureretention dargelegt werden. Bei 
einem schweren Coma diabeticum mit starker unkompensierter 
Acidose (pa 6,94) wurden infolge der Ketonämie ungefähr 
0,0200 Mol.!) Alkali aus den Bikarbonatverbindungen zur Ab- 
sättigung der Ketonkörper herangezogen. Diese Zahl ergibt sich 
aus der Reduktion des Kohlensäurebindungsvermögens um eben 
diesen Betrag bei normalem Alkaligehalt.e. Es läßt sich also mit 
ziemlicher Sicherheit sagen, daß zur Neutralisation der Keton- 
körper in diesem Fall ausschließlich Alkali aus den Kohlensäure- 
verbindungen diente. Die Bestimmung der Kohlensäurebindungs- 
fähigkeit des Blutes hätte hier zur quantitativen Säurebestimmung 
genügt. Die naheliegende Annahme, daß bei einer Acidose von 
solchem Ausmaß zur Neutralisierung eine Alkalieinschüttung in 
das Blut stattfindet, wird durch die Untersuchung nicht bestätigt; 
ebensowenig die Annahme, daß das Blut seinen Alkalibestand 
dabei einbüßt infolge der Neutralisierung der ausgeschiedenen 
Säuren. Trotz oder gerade wegen der hochgradigen Acidose 
sucht der Körper seinen Blutalkalibestand zu erhalten (s. Tab. 1). 

Es wäre noch zu prüfen, ob anderen nicht in die Unter- 
suchung miteinbezogenen Basen, z. B. dem NH,, eine Bedeutung 
für die Neutralisierung der im Blut zirkulierenden Säuren beim 
i 1) Berechnet nach einem normalen Durchschnittswert unter Berücksichtigung 


der Verminderung der Kohlensäurespannung und der durch sie bedingten Ab- 
nahme des Bikarbonatgehalts. 
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Diabetes zukommen kann, besonders mit Rücksicht auf die Rolle 
des Ammoniaks bei der Neutralisierung der ausgeschiedenen 
Säuren. Es haben jedoch die Untersuchungen von Nash und 
Benedict!) gezeigt, daß dieses Harnammoniak im Blute nicht 
präformiert ist, vielmehr in der Niere selbst aus Harnstoff gebildet 
wird. Ihre Beobachtungen haben neuerdings eine Bestätigung er- 
tahren durch Loeb, Atchley und Benedict?°), durch Foute&s 
und Yovanovitsch?°) und nach einer anfänglichen Widerlegung 
auch durch Henriques und Gottlieb‘), deren Angaben zufolge 
das Blut sogar völlig ammoniakfrei sein soll. Entscheidend für 
unsere Frage ist jedenfalls die Beobachtung, daß bei acidotischen 
Zuständen, die mit einer starken Vermehrung des Harnammoniaks 
einhergehen, im Blut keine NH,-Zunahme gefunden wird. Im 
selben Sinn dürfte auch die Angabe von Petrén und Odin?) 
sprechen, daß im Coma diabeticum der Reststickstoff normal bleibt. 

Ganz anders lagen die Verhältnisse bei einem schweren urä- 
mischen Coma infolge einer Sublimatvergiftung. Die Hypokapnie 
erreichte hier mit einer Abnahme der CO,-Verbindungen um ungefähr 
0,0130 Mol weniger hohe Grade als bei dem Diabetes, während 
auffallenderweise das Anionendefizit um ungefähr 0,0500 Mol zunahm. 
Das Blut wurde überschwemmt mit sauren Stoffwechselprodukten, 
wahrscheinlich Eiweißspaltprodukten, zu deren Neutralisierung 
offenbar das Alkali der Bikarbonatverbindungen überhaupt nicht 
verwendet wurde. Gerade der Vergleich mit einem früher mit- 
geteilten Fall®), in dem eine Säureretention bei gleichzeitiger 
Hypokapnie fehlte, ermöglicht hier eine Analyse. Es findet keine 
Verdrängung von HCO, oder gar Cl aus ihren Verbindungen statt. 
Ihre Abnahme ist nicht die Folge einer Säureretention, sondern 
hängt auf das engste zusammen mit einer Alkaliabwanderung aus 
dem Blut in das Gewebe. Die Einschwemmung saurer Stoffwechsel- 
produkte in das Blut infolge eines erhöhten Eiweißzerfalls geht 


1) T.B. Nash u. St. Benedict, Journ. of biol. chem. 48, 463, 1921; Zeitschr. 
f. physiol. Chem. 136, 130, 1924. 

2) R. Loeb, D. Atschley, E. Benedict, Journ. of biol. chem. 60, 491, 
1924. 

>) G. Foutès u. A. Yovanovitsch, Cpt. rend. de la soe. de biol. 92, 
1406, 1925. 

4); V. Henriques u. E. Gottlieb, Zeitschr. f. physiol. Chem. 138, 254, 
1924. 

5) Petrén u. Odin, Cpt. rend. de la soe. de biol. 93, 375. 1925. 

© H. Straub u. Kl. Gollwitzer-Meier, Dtsch. med. Woehenschr. 
16, 1925. 


154 GOLLWITZER-MEIER 


offenbar erst sekundär unter Mitnahme von Alkali aus dem Gewebe 
vor sich. Die Hypokapnie steht wahrscheinlich zur Säureretention 
in gar keiner Beziehung und kann nicht als Maß für die Säure- 
retention gelten. Nur die gewaltige Zunahme des Anionendefizits 
weist auf die Anhäufung von sauren Stoffwechselprodukten im 
Blut hin (s. Tab. 2). 

Die Bestimmung des Anionendefizits kann uns also eine wert- 
volle Unterstützung bei dem Nachweis einer Säureanhäufung im 
Blut sein. Ebensowenig aber wie der Grad einer Hypokapnie in 
jedem Fall ohne weiteres eine quantitative Beurteilung einer 
Säureretention zuläßt, so wenig eindeutig sind die Schlüsse, die 
wir aus einer Hyperkapnie auf den Grad eines Säureverlustes im 
Blut ziehen können. Dies illustriert besonders deutlich ein vor 
kurzem beobachteter Fall von Magentetanie, bei dem das CO,- 
Bindungsvermögen des Serums auf die bis jetzt noch nicht 
beobachtete Höhe von 117 Vol.°/, angestiegen war, infolge einer 
CO,-Bindung an Alkali, das durch den Cl-Verlust freigeworden 
war. Bei der enormen Zunahme des CO,-Bindungsvermögens möchte 
man versucht sein anzunehmen, daß ein quantitativer Ersatz von 
Cl durch HCO, stattgefunden habe. Eine genaue Berechnung der 
Ionenverschiebung zeigt aber, daß nur die Hälfte des verlorenen Cl im 
Blut durch eine HCO,-Retention ersetzt wurde. Der volle Ersatz 
der verlorenen Säurenmenge würde ein derartiges Überwiegen einer 
Ionenart verursachen, daß es zu den schwersten unkompensierbaren 
Störungen des Säurebasengleichgewichts führen würde. Der Körper 
hilft sich durch Entfernung von Alkali aus dem Blut entweder 
durch die Niere oder in die Gewebe Wir sehen hier das Zu- 
sammentreffen einer ungewöhnlichen Hyperkapnie mit einer starken 
Alkaliverarmung des Blutes. Es wird die gesamte Säuren- und 
Basensumme annähernd gleichmäßig vermindert, was in dem nahezu 
normalen Anionendefizit zum Ausdruck kommt. Wenngleich im 
allgemeinen wohl zwischen der Hyperkapnie und der Größe des 
(1-Verlustes bei einer Magentetanie eine gewisse Beziehung be- 
steht, so ist erstere doch kein Maß für die Größe des Säure- 
verlustes (s. Tab. 3). 

Für die richtige Beurteilung von Veränderungen im Säure- 
gehalt des Blutes ist also die Bestimmung des Alkaligehaltes oft 
unerläßlich.. Es kann eine Zunahme der Kolllensäurebindungs- 
fähigkeit im Blut sowohl auf einer Alkalizunahme (NaHCO,-Injektion), 
als auf einem Säureverlust beruhen, eine Abnahme der Kohlensäure- 
bindungsfähigkeit auf einer Säureretention und einem Alkaliverlust. 
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Nimmt man zZ. B. bei einer diabetischen Acidose eine Verminderung 
des Blutalkalis an, so ist die Hypokapnie kein Maß mehr für die 
Ketonämie. Tatsächlich beweist der mitgeteilte Fall, daß auch 
bei der schwersten diabetischen Hypokapnie der Alkaligehalt des 
Blutes normal bleiben kann. Zur Neutralisierung der auszu- 
scheidenden Säure greift der Körper den Alkalibestand im Blut 
nicht an. Es würde dadurch das Säurebasengleichgewicht noch 
sehr viel weitgehender gestört werden, als durch die Säureanhäu- 
fung allein. Gerade der normale Alkaligehalt bei vermindertem 
Kohlensäurebindungsvermögen gibt uns hier den Hinweis auf die 
Ketonämie. In all den Fällen aber, wo neben einer Säureanhäu- 
fung auch ein Alkaliverlust auftritt, addieren sich die beiden Ver- 
änderungen in der Hypokapnie. Ebensowenig erlaubt auch der 
Nachweis einer Hyperkapnie die Annahme einer Alkalivermeh- 
rung, zumal der Körper gerade in einer Alkaliverminderung ein 
Mittel besitzt gegen eine zu starke Bedrohung des Säure-Basen- 
gleichgewichts, wie sie eine Hyperkapnie bedeutet. 
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Aus der 1. Medizinischen Klinik München 
(Direktor: Prof. E. von Romberg) 
und dem Sanatorium Geheimrat Prof. v. Dapper-Saalfels, 
Bad Kissingen. 


Mikrobeobachtungen der Schweißsekretion der Haut des 
Menschen unter Kontrastfärbung. `) 


III. Mitteilung. 


Von 
Dr. E. Jürgensen, Bad Kissingen. 
(Mit 4 Abbildungen.) 


Methode und Funktionsprüfungen sind in unseren früheren 
Arbeiten?) behandelt. Bei Besprechung unserer Darlegung macht 
A. Schwenkenbecher?) aut Fehlerquellen aufmerksam, die 
durch den Licht- und Wärmereiz des Lampenlichtes gegeben sind. 
Sie sind u. E. nicht so erheblich, daß dadurch das Gesamtergebnis 
unserer Untersuchungsreihen wesentlich beeinträchtigt wird. 

Wie wir l. c. ausführten, bewirkt jeder, auch der schwächste, 
Nervenreiz eine mikroskopisch erkennbare Schweißsekretion. 
Werden gleichsinnige Reize oftmals wiederholt, bleiben die 
Reaktionen schließlich aus, während ein Wechsel der Reize bei 
gesunden Menschen sofort wieder Reaktioneu auslöst. Wer sich 
erstmals mit mikroskopischen Sekretionsbeobachtungen beschäftigt, 
mag geneigt sein, dem Licht- und Wärmereiz, wie er durch unsere 
Untersuchungsanordnung gegeben ist, eine erhebliche Rolle zu- 
zuschreiben. Ist man mit der Methode vertraut, wird man bald 
erkennen, daß hinter dem so sinnfälligen Licht- und Wärmereiz 
im wesentlichen das Spannungsmoment (Erregung) liegt, das 


1) Beitrag zur Festschrift zum 60. Geburtstag von Ernst von Romberg. 
2) Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 144, S. 193 und 248 ff., 1924. 
3) Klin. Wochenschr. 4. Jhrg., S. 202 ff., 1925. 


158 JÜRGENSEN 


erst beseitigt werden muß. Das gelingt bei ruhigem Vorgehen 
leicht. Die anfangs störenden Sekretionen lassen bei Kontroll- 
versuchen im selben Maße nach, wie sich die Versuchsperson an 
die Methode gewöhnt. Beim richtigen Abwägen individueller 
Verschiedenheiten, wird man stets zu brauchbaren Ergebnissen 
kommen. Das erfordert einige Geduld und Erfahrung, wie jede 
andere Untersuchungsmethode. 

Um über die Strahlenwirkung unserer Lichtquelle Anhalts- 
punkte zu gewinnen, wurden folgende Versuche angestellt: 

Auf Vorschlag des wissenschaftlichen Leiters der Osram- 
gesellschaft Dr. Skaupy benutzten wir eine Osram-Nitra-Projek- 
tionslampe von 200 Watt, die uns in liebenswürdiger Weise zur 
Verfügung gestellt wurde Die Lampe ist, um eine gute Durch- 
lüftung zu ermöglichen, von einer kugelförmigen Metallhülse 
in weitem Spielraum umkleidet. Sie besitzt einen Tubus von 5cm 
Lichtweite, die durch eine Irisblende beliebig verkleinert werden 
kann. Die außerordentlich starke Lichtquelle befindet sich 45cm 
vom Objekttisch. Das Licht wird, wie bei den Kapillarunter- 
suchungen, durch eine mit Gelbglas versehene Linse auf das 
Beobachtungsfeld zentriert. 

Zur Wärmemessung wurde der Hog-Kugelbehälter eines 
Präzisionsthermometers, auf der Unterlage durch Watte isoliert, 
am Objekttisch des Mikroskopes so befestigt, daß eine Fläche 
von 3qmm voll belichtet werden konnte Nach Einschaltung der 
Lichtquelle wurden die Wärmegrade minutenweise notiert und in 
eine Kurve eingetragen. 

Es ergab sich ein rasches Ansteigen der Wärmekurve in den 
ersten 5 Minuten um 21°C, dann verflacht sich die Kurve, sie 
erhält ihr Maximum nach 14 Minuten (2,9°C), das sich nach 
30 Minuten noch um 0,2°C erhöht, und dann konstant bleibt. Bei 
einer Ausgangstemperatur von 20,1° C fand sich die absolut höchst 
gemessene Temperatur 23,2° C, mithin die Wärmesteigerung 3,1 C 
(relative Feuchtigkeit 50°%,). In einem anderen Versuch be- 
festigten wir auf dem Ag-Behälter des Thermometers eine glyze- 
ringetränkte Tiermenbran von 1mm Dicke. Die Wärmekurve 
gestaltete sich ganz ähnlich. Bei gleichem Strahlengang betrug 
die absolute \Wärmesteigerung 2,9° C. Entfernten wir das Gelb- 
glas von der Linse, betrug die Steigerung bei gleichem Kurven- 
verlauf 6°C. Vielfache Kontrollen zeitigten die gleichen Er- 
gebnisse. Die im Versuch gemessene Wärme blieb demnach weit 
unter normaler Körpertemperatur. 
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Der Wärmefehler läßt sich durch eine Kühlvorrichtung leicht 
beseitigen. Für unsere Untersuchungen am Krankenbett nehmen 
wir die Fehlerquellen, da sie sich immer gleich bleiben, unbedenk- 
lich in Kauf. Wir beginnen die Reizreaktionen aber erst nach 
einer vorherigen Belichtung von 5 Minuten. 

Unsere früheren Ausführungen illustrieren wir ergänzend durch 
mikrophotographische Aufnahmen. Die technischen Schwierigkeiten 
der Aufnahmen ergaben sich aus der geringen Empfindlichkeit der 
photographischen Platten für Blaulicht. Sie nötigt zu längerer 
Belichtung. Auch bei Verwendung einer Bogenlampe waren wir 
zu einer Belichtung von 10 Sek. gezwungen. Dabei kommen pul- 
satorische Schwankungen des Gesichtsfeldes häufig unliebsam zur 
Geltung. Versuche mit anderen, als dem ursprünglich benutzten 
blauen Farbstift zur Herstellung des Zedernöl-Farbgemisches er- 
gaben nicht die nötigen Kontraste. 

Die Aufnahmen sind in der Weise hergestellt, daß das ge- 
wünschte Beobachtungsfeld unter dem Mikroskop eingestellt wurde. 
Darauf wurde das Zedernöl-Farbgemisch in der üblichen Weise auf- 
getragen. Nachdem das Oberflächenrelief der Haut sichtbar ge- 
worden, ließen wir mit der Hand der Gegenseite ein Dynamometer 
zusammendrücken. War das Optimum der Reaktion, die ständig 
unter dem Mikroskop verfolgt wurde, erreicht, wurde belichtet. 

Die Abbildungen sind alle an der Vola des 4. Fingers der linken 


Hand der gleichen Versuchsperson gewonnen. Bei a sehen wir den 
Leistenwirbel der Fingerkuppe. Es zeigen sich die von Farbringen um- 
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rahmten Sekretperlen in ihrer charakteristischen symmetrischen Anordnung, 
die hellere Tönung nach der Tiefe zu entspricht den spiraligen Schweib- 
gängen. Bei b ist eine seitliche Stelle mit parallel gerichteten Haut- 
leisten aufgenommen, die Spiralen kommen hier deutlicher zur Dar- 
stellung. In c ist eine Stelle nahe der Gelenklinie zwischen End- und 
Mittelphalange des Fingers getroffen. Abbildung d gibt, bei stärkerer 
Vergrößerung, sehr schön das Optimum der Reaktion in den großen von 
Farbringen eingerahmten Sekretperlen wieder. Eine Perle hat sich (Pfeil) 
aus dem Sekretbecher abgelöst und schwimmt in die Vertiefung neben 
der Hautleiste ab. Die dunkle Stelle oberhalb dieser Perle entspricht 
dem Sekretbecher, der sich inzwischen mit Farbstoff gefüllt hat. Die 
parallel dazu unterhalb gelegene Sekretperle zeigt in der Tiefe einen 
kleinen Ring. Hier ist die Eintrittspforte des Sekretes in den Sekret- 
becher. 


Die mikrophotographische Wiedergabe des Oberflächenreliefs 
der Haut scheint wohl geeignet, daktyloskopische Untersuchungen 
zu ergänzen. Das Relief der Haut ist an einzelnen Stellen so 
charakteristisch, daß ein Wiederfinden der gleichen Hautfelder 
keine Schwierigkeiten bietet. Auch für die Erblichkeitsforschung, 
in der den Papillarlinien eine besondere Rolle zugesprochen wird, 
ist das Verfahren zu empfehlen. 

Für die Wertung nachstehender Beobachtungen kommen ver- 
schiedene Gesichtspunkte in Betracht, auf die wir mit einigen 
Worten eingehen. 

Wie unsere Sekretionsbeobachtungen mit Sicherheit ergeben, 
bewirkt jeder irgendwie geartete Reiz mikroskopisch nachweisbare 
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Hautsekretion. Jeder neue Reiz, der den Organismus 
trifft, mag er noch so schwach sein, teilt sich dem 
Gesamtorganismus mit. Er bedingt nach unserer Vorstellung 
sofort eine Neuorientierung des gesamten Körpers, vergleichbar 
dem Kommando „Achtung“, das Ganze zum Empfang weiterer 
Befehle zusammenschließend. Je nach der Art des Reizes erfolgen 
dann weiterhin Abwehr- oder Ausgleichverrichtungen. 

Finden wir bei unseren Untersuchungen von der Norm ab- 
weichende Reaktionen, ist unsere nächste Aufgabe, den Gesamt- 
organismus zu berücksichtigen und nach den Ursachen etwaiger 
Betriebsstörungen im Körperhaushalt zu suchen. Als weitere Auf- 
gabe kommt dann, Klarheit über den Zusammenhang solcher Stö- 
rungen in ihrer Wirkung auf das Schweißdrüsensystem (den Alarm- 
apparat) zu schaffen, und ferner dieses selbst auf etwaige funktio- 
nelle oder organische Fehler der (Nerven-) Leitung, Zentren, oder 
des Erfolgsorganes (Schweißdrüsen) zu überprüfen. Wir sehen uns 
demnach vor außerordentlich verwickelte Fragen gestellt. 

Das zur Beobachtung gewählte Feld an der Vola der Finger- 
endglieder (in der Regel 4. Finger der linken Hand), gestattet die 
Durchblutungsverhältnisse des Untersuchungsfeldes zu kontrollieren. 
Wir lassen jeder Sekretionsbeobachtung eine Kapillarbeobachtung 
vorangehen. 

Als Reiz bewährten sich am Krankenbett am besten sensible 
Erregungen durch behutsame Nadelstiche, einheitlich in der 
Gegend der Vola der Handgelenkslinie. Es ist zweckmäßig, die 
Nadel verborgen zu halten. Ferner wenden wir den Dynamo- 
meterversuch (Zusammendrücken eines Dynamometers mit der 
Hand der Gegenseite) an. Abstrakte geistige Tätigkeit (Kopf- 
rechnen) oder Erregung bzw. Änderung der Stimmungslage durch 
Verbalsuggestion vervollständigen die Untersuchung, je nach Lage 
des Falles. 

Gute Anhaltspunkte bietet die Feststellung der Reak- 
tionszeiten. Wir verstehen darunter die in Sekunden gemessene 
Zeit, die vom Beginn des Reizes bis zum Optimum der Reaktion 
vergeht. Letzteres ist dann gegeben, wenn die im Gesichtsfeld 
auftauchenden Sekretperlen ihren größten Durchmesser erreicht 
haben. | 

Vielfache Untersuchungen ergaben als durchschnittliche 
Reaktionszeiten bei gesunden jugendlichen Menschen: 

Sensibler Reiz (Nadel): 1'/,—3 Sek. 
Dynamometer: 5—6 Sek. 
Deutsches Archiv für klin. Medizin. 149. Bd. 4 
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Bei abstrakter geistiger Tätigkeit fallen die Reaktionszeiten 
begreiflicherweise individuell ganz verschieden aus. Sie können 
unter krankhaften Verhältnissen außerordentlich verlangsamt sein. 
Bei sensibler Reizung konnten wir in einem Fall bis zu 12 Sek. 
zählen, in einem anderen Fall kam das Spannungsmoment (Erregung) 
sehr deutlich zum Ausdruck, indem der erwartete, tatsächlich nicht 
erfolgte, Nadelstich genau die gleiche Reaktionszeit erzielte, wie 
die gleich darauf folgende wirkliche Reizung durch Nadelberührung; 
beide Male 2 Sek. Es empfiehlt sich auch beim Ausbleiben der 
Reaktion, die Beobachtung nicht zu früh abzubrechen. 

Ferner ist, wie wir l. c. ausführten, die Zahl der im Gesichts- 
feld vorhandenen Drüsen — kenntlich an den typisch angeordneten 
Sekretbechern — jedesmal festzustellen, wobei die vor dem Ver- 
such tätigen und die Gesamtzahl der durch den Reiz in Tätigkeit 
tretenden Drüsen besonders vermerkt und verglichen werden müssen. 

Wir beschränken uns auf die \Viedergabe unserer Beobachtungs- 
ergebnisse unter den oben dargelegten Gesichtspunkten. 

Perniziöse Anämie: zur Beobachtung kamen 10 Fälle voll- 
entwickelter Biermer’scher Krankheit, darunter 8 Frauen und 
2 Männer in den Lebensaltern zwischen 30 und 70 Jahren. 

Die Kapillaruntersuchungen ergaben ein so einheitliches 
Bild, daß wir die Befunde auch differentialdiagnostisch für wert- 
voll halten. Die stets schwer auffindbaren Kapillaren des Nagel- 
falzes zeigten sich maximal verengt, nicht differenziert. Die 
Strömung war meist lebhaft, häufig auch durch kurze Stasen unter- 
brochen. Charakteristisch ist das körnige, perlschnur- 
artige Aussehen des Stromfadens und seine dunkel- 
karmoisinrote Färbung, wodurch sich die Kapillarschlingen 
eigentümlich, wenn auch als schattenhafte Gebilde, von dem schmutzig 
gelbgrauen Untergrunde abheben. 

Die Körnelung des Stromfadens ist u. E. durch die Zusammen- 
setzung des Blutes bedingt. Sie beruht sehr wahrscheinlich auf 
der in unseren Fällen stets nachgewiesenen Megalocytose. Die 
Gesamtblutmenge findet sich bei der Biermer’schen Krankheit nach 
Naegeli immer stark herabgesetzt. Dem paßt sich das Kreislauf- 
system durch entsprechende Verengerung des Gefäßsystems, insbe- 
sondere, wie die Kapillarbeobachtungen erweisen, auch der lebens- 
wichtigen Kapillaren an. Die Herztätigkeit findet sich beschleunigt. 
Dem Durchtritt der Megalocyten, den Blutriesen (Naegeli), 
erwachsen in den maximal verengten Kapillarschlingen vermehrte 
Widerstände, wodurch es leicht zum Abreißen des Stromfadens 
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kommen kann. So finden wir in gewissem Sinne, trotz relativ gut 
erhaltener Herz- und Gefäßfunktion, Kreislaufinsuffienz, die rein 
durch eine qualitativ und quantitativ krankhaft veränderte Zu- 
sammensetzung des Blutes gegeben ist. 

Das Hautrelief fand sich in unseren Fällen, abgesehen von 
leicht erkennbaren gelegentlichen Altersveränderungen, scharf 
differenziert. Die Sekretbecher waren in der typischen Anordnung 
gut entwickelt. 

DieSekretionzeigtesich auffallendherabgesetzt. 
Vor Beginn der Reizversuche waren keine, oder höchstens 2 bis 
3 Drüsen des Gesichtsfeldes in Tätigkeit. Sensible Reize, auch 
tiefere Nadelstiche, vermochten nur einen kleinen Bruchteil der 
Schweißdrüsen zu Sekretion anzuregen. In den Kranken- 
geschichten ist Hypästhesie der Haut vermerkt. Das Dynamo- 
meter brachte kein besseres Ergebnis. Dagegen gelang es, fast 
paradox erscheinend, manchmal durch aktive geistige Tätigkeit 
(Kopfrechnen), oder nach durch Verbalsuggestion eintretender 
Erregung für einen kurzen Augenblick sämtliche Drüsen in Tätig- 
keit zu versetzen. Die Reaktionszeiten waren deutlich verlängert. 
Auf sensible Reize bis zu 7, im Dynamometerversuch bis zu 11 
und mehr Sekunden. Wiederholung der Reize ließ bald jede 
Reaktion vermissen. 

Als Ursache der in unseren Versuchen zutage tretenden 
Sekretionshemmung sehen wir in erster Linie das Grundleiden an, 
das zu einer Erschöpfung des Gesamtorganismus führt. Es sind 
Ermüdungsreaktionen mangels hinreichender Durchblutung nament- 
lich des Zentralnervensystems.. Der Schweißdrüsenapparat als 
solcher erscheint intakt. Er spricht an, sobald es gelingt, in 
irgendeiner Weise die Schweißzentren reichlicher zu durchbluten, 
wie wir das durch Kopfrechnen oder Erregung erzwingen konnten. 
Auch dann sind die Reaktionen nur von kurzer Dauer. 

Ein ganz ähnliches Verhalten zeigten die Befunde bei schwerer 
sekundärer Anämie. Es handelte sich um zwei Fälle von 
Carcinom (einmal kleine Curvatur des Magens, einmal Dünndarm) 
mit einer Herabsetzung des Hämoglobingehaltes auf 20 bzw. 32 "),. 
Stenosenerscheinungen fehlten, der Ernährungszustand war noch 
verhältnismäßig leidlich. 

Die Form der Kapillaren entsprach dem der perniziösen 
Anämie. Die Strömung war lebhaft, ab und zu zeigten sich knrze 
Stasen, nie eine Körnelung wie bei der Biermer’schen 


Krankheit. Die Kapillarschlingen erschienen blaß- 
11* 
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rosa auf schmutzig grauweißem Untergrund. Die 
Sekretionsbeobachtungen wiesen auf Ermüdung, wie 
bei der perniziösen Anämie. Die Reaktionen waren in aus- 
geruhtem Zustand frühmorgens etwas lebhafter. Zahlreiche 
Kontrolluntersuchungen ergaben als Gesamtergebnis ziemlich 
gleichsinnig Sektetionshemmungen. Hervorzuheben ist, daß Haut- 
sensibilitätsstörungen nicht nachzuweisen waren. 

Für den Ausfall der Ermüdungsreaktionen dürften die gleichen 
Überlegungen wie bei der perniziösen Anämie geltend gemacht 
werden. Möglicherweise spielt eine Allgemeintoxikose durch Zerfall 
carcinomatösen Gewebes eine gewisse Rolle. 

Bei einem komatös eingelieferten Fall von Veronalver- 
giftung einer 27jährigen Frau, deren Befund und Verlauf an 
sich nichts Besonderes bot, trat die Vasomotorenlähmung im Kapillar- 
bild deutlich zutage. Die Kapillaren fanden sich iu der Mehrzahl 
maximal erweitert, nicht differenziert. Die Kapillarströmung war 
sehr träge, aber kontinuierlich. Die Kapillarschlingen hoben sich 
dunkelviolett von dem mattrosa Untergrund ab. 

Die Haut fühlte sich trocken und brennend heiß an, 6 Stunden 
vor dem Exitus an den unbedeckten Körperteilen kühl. Schweiß- 
ausbrüche waren im Verlauf der dreitägigen Beobachtung nie wahr- 
zunehmen. Die KRektaltemperaturen bewegten sich im Anschluß 
an eine rasch fortschreitende lobuläre Pneumonie um 40°C. 

Dat Hautrelief zeigte sich gut entwickelt. Auch stärkste 
Reize erzielten keinerlei Schweißsekretion. Als Ursache der Se- 
kretionshemmung ist eine Lähmung der Schweißzentren geltend zu 
machen. 

Einiges Interesse bieten die Sekretionsbeobachtungen bei epi- 
demischer Encephalitis im akuten und postencepha- 
litischen Stadium: 

Bei einem somnolenten, hochfiebernden 22jährigen Mädchen 
mit ausgesprochener Myoklonie des rechten Armes erhielten wir 
zunächst absolute Hemmungsreaktionen. Auch starke Schmerzreize 
vermochten nur wenige Drüsen des Gesichtsfeldes in stark ver- 
längerter Reaktionszeit (12“) zur Sekretion anzuregen. Nach Ein- 
verleibung von 45ccm Rekonvalescentenserum (subkutan) änderte 
sich das Bild vollkommen. Die Temperatur fiel kritisch von 40 
auf 36,4’ C, Somnolenz und Myoklonie schwanden mit einem Schlage. 
Die nunmehr vorgenommenen Sekretionsprüfungen zeitigten völlig 
regelrechte Reaktionen. Leider blieb dieser Zustand nicht von 
langer Dauer. Schon nach wenigen Tagen verfiel die Kranke unter 
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leichter Wärmesteigerung wieder in leichte Lethargie, die von 
Sekretionsstörungen gefolgt war. In den weiteren über Wochen 
fortgesetzten Sekretionsprüfungen konnten wir, trotz erneuter 
Serumspritzen, optimale Reaktionen, wie nach der ersten Serumgabe, 
nicht mehr beobachten. Das Befinden war an einzelnen Tagen 
wechselnd, Ermüdungsreaktionen waren stets und deutlich ausge- 
sprochen. 

Die auffallend rasche Ermüdung konnten wir im postencepha- 
litischen Stadium in einzelnen Fällen durch Sekretionsbeobachtungen 
häufiger nachweisen. Trotz der Ruhe des Krankenhauses und 
blühendem Aussehen fanden sich, an einzelnen Tagen verschieden 
stark ausgesprochen, deutliche Ermüdungsreaktionen, manchmal 
nach 2 bis 3 wiederholten Versuchen totale Sekretionshemmung. 
Bezeichnenderweise klagten die Kranken an solchen Tagen auch 
subjektiv über verminderte geistige wie körperliche Leistungs- 
fähigkeit. Die Prüfungen selbst erforderten von den Kranken 
keinerlei größere Anstrengungen. Sie gaben ein sehr gutes Bild 
von den Nachwirkungen der scheinbar überwundenen Grund- 
krankheit. 

Die Ursache dieser Ermüdungsreaktionen bzw. Sekretions- 
hemmung ist wohl in einer Schädigung der nervösen Zentralorgane, 
speziell auch der Schweißzentren, durch das Infektionsvirus zu 
suchen. Die Kapillarbilder boten nichts Besonderes. 

Bei chronischer Glomerulonephritis zeigen die Sekre- 
tionsbeobachtungen die Verschlechterung der Nierentätigkeit und 
namentlich den Übergang zum suburämischen und urämischen 
Stadium sehr scharf. Wir erhielten, dem Versagen der Niere 
konform, Ermüdungsreaktionen, die Zahl der sezernierenden Schweiß- 
drüsen (jedesmal auf das gleiche Gesichtsfeld berechnet) ging zu- 
rück, die Reaktionszeiten verlängerten sich. Im urämischen Anfall 
konnten wir absolute Hemmung nachweisen. Dabei war die Haut- 
sensibilität hochgradig gesteigert. 

Bei stärker ausgebreiteten Ödemen fand sich, wie schon 1. c. 
beschrieben, das Hautrelief vollkommen verstrichen. Einzelheiten 
sind dann nicht mehr zu erkennen, Sekretion ist durch keine der 
angewandten Reize auszulösen. 

Die völlige Sekretionshemmung im urämischen Anfall findet 
in der toxischen Schädigung der Schweißzentren eine annehmbare 
Erklärung. Beim Ödem macht sich das mechanische Moment der 
Hautspannung durch eine Abknickung der Schweißgänge geltend. Die 
Ermüdungsreaktionen sind eine Folge der Schädigung des Gesamt- 


166 JÜBGENSEN 


organismus, die auch in der sekundären Anämie Nierenkranker 
deutlich zutage tritt. 

Ein allgemeiner Überblick über 20 bisher eingehender beob- 
achteten Fälle von Diabetes mellitus läßt zwei Gruppen er- 
kennen. Im Frühstadium findet sich deutliche Überreaktion 
im Sinne einer Hyperhidrosis. Die Schweißdrüsen sprechen außer- 
ordentlich leicht und nachhaltig an. Im Spätstadium erhielten 
wir dagegen ausgesprochene Ermüdungsreaktionen. Nicht selten 
fanden wir, an kleinen Einziehungen erkennbare, Atrophien ein- 
zelner Knäueldrüsen, auch bei den schweren Fällen im Kindesalter, 
in dem von Altersveränderungen der Haut nicht die Rede sein 
konnte. 

Die Hyperhidrosis im Frühstadium des Diabetes spricht für 
einen Erregungszustand der gesamten für den Wasserhaushalt des 
Körpers in Betracht kommenden ÖOrgansysteme, worauf auch die 
Polydipsie und Polyurie hinweisen, als Folge der hormonalen Gleich- 
gewichtsstörung durch die Pankreaserkrankung Je nach der 
Schwere des Falles, der Wirkung therapeutischer Maßnahmen, 
kommt in kürzerer oder längerer Zeitspanne ein gewisser Gleich- 
gewichtszustand, der auch im Wasserhaushalt wieder mehr Ruhe 
eintreten läßt. Im Spätstadium kommt die Erschöpfung des Orga- 
nismus in den Ermüdungsrektionen zum Ausdruck. Für das Zu- 
standekonnmen der Drüsenatrophie fehlt einstweilen eine befriedi- 
gende Erklärung. Sie kann bei hochgradiger, bleibender Polyurie 
in einer Wasserverarmung der Haut gelegen sein und als Inaktivi- 
tätsatrophie gedeutet werden. 


Zusammenfassung: Technik und Versuchsanordnung der 
Methode zur Beobachtung der Haut-(Schweiß-)Sekretion des Menschen 
unter Kontrastfärbung werden mit Rücksicht auf die Strahlen- 
wirkung der Lichtquelle erörtert. Der durch die Licht- und Strahlen- 
wirkung gegebene Fehler erscheint bei der praktischen Anwendung 
der Methode nicht so erheblich, daß dadurch die Ergebnisse der 
Beobachtung wesentlich beeinträchtigt werden. 

Durch Kontrastfärbung läßt sich das Oberflächenrelief der 
Haut in allen Einzelheiten mikrophotographisch darstellen. 
Das Verfahren gewinnt dadurch auch für die daktyloskopische 
Forschung Bedeutung. 

Eingehbende Untersuchungen erweisen: der gesunde Körper 
beantwortet jeden an irgendeiner Stelle auf ihn wirkenden Reiz 
mit mikroskopisch erkennbarer Haut-(Schweiß-)Sekretion, sofern 


Mikrubeobachtungen der Schweißsekretion der Haut des Menschen usw. 167 


dieser Reiz im gegebenen Augenblick etwas Neuartiges ist. Diese 
Sekretion ist der Ausdruck einer Allgemeinreaktion 
des Organismus. Die Reizwirkung bleibt nicht ört- 
lich beschränkt, sie erstreckt sich (auch bei schein- 
bar schwachen Reizen), jedesmal auf den Gesamt- 
organismus, der so in allen Teilen an der durch den 
Reiz bedingten Neuorientierung teilnimmt. Die Reak- 
tionen erfolgen bei den in den Versuchen zur Anwendung kommenden 
sensiblen Reizen (Nadel), und im Dynamometerversuch in individuell 
wenig schwankenden Reaktionsbreiten. Krankhafte Änderungen 
der Gleichgewichtslage im Körperhaushalt treten unter mikrosko- 
pischer Sekretionsbeobachtung in deutlich geänderten Hautreak- 
tionen zutage. Das zeigen die Untersuchungsergebnisse bei 
Biermer’scher Krankheit, sekundärer Anämie, Veronal- 
vergiftung, epidemischer Encephalitis, chronischer 
Glomerulonephritis, sowie beim Diabetes mellitus. 
Sie werden in ihrer Beziehung zum Gesamtorganismus und ihrer 
Rückwirkung auf das Schweißdrüsensystem kurz besprochen. 

Allgemein betrachtet ermöglichen die Sekretions- 
beobachtungen einen Einblick in die Leistungs- 
verminderung des Organismus im Verlauferschöpfen- 
der Krankheiten unmittelbar am Krankenbett. Die Methode 
zeichnet sich durch die Feinheit ihrer Reaktionen aus. Die Bei- 
spiele weisen die Richtung, in der die Weiterentwicklung der 
Methode aussichtsreich erscheint. 


Abgeschlossen Juli 1925. 


168 


Aus dem Röntgeninstitut 
des allgemeinen Krankenhauses St. Georg, Hamburg. 


(Oberarzt: Prof. Holthusen.) 


Zur Chlorausscheidung durch die Nieren nach Röntgen- 
bestrahlung. 
| Von 


Arnold Engelhard, 


Assistent an der I. med. Klinik München, z. Z. im Austausch an der Röntgenabteilung 
St. Georg, Hamburg 


und 


Hans Sielmann, 
Assistent an der Röntgenabteilung St. Georg, Hamburg. 


Die Chlorverschiebung im Organismus nach Röntgenbestrah- 
lung hat seit mehreren Jahren mannigfache Bearbeitung gefunden. 
Wenn wir auch in ihr nur ein Glied in der Kette chemisch-physi- 
kalischer Zustandsänderungen erfassen und in erster Linie in der 
Wirkung der Röntgenstrahlen eine Veränderung des Zelleiweißes 
vermuten müssen, so kommt ihr doch eine doppelte Bedeutung zu. 
Einmal sehen wir im Chlorion in Verbindung mit dem Natrium 
das quantitativ vorwiegende Substrat, das in wäßriger Lösung 
Zellen und Gewebe umspült (Veil inAbderhalden) und kennen 
Zustandsänderungen des Gewebes bei Krankheiten wie Pneumonie, 
Typhus, Scharlach und Erysipel (Redtenbacher [nach Andersen], 
von Hoesslin, Kraus und Andersen), die mit Veränderungen 
im Chlorstoffwechsel Hand in Hand gehen. Diese Feststellungen 
legen Analogieschlüsse auf die Strahlenwirkung nahe, wie sie — 
allerdings noch größtenteils hypothetisch — von Andersen ge- 
äußert worden sind. Andererseits wissen wir durch Empirie von 
der Beeinflußbarkeit des Röntgenkaters durch künstlich dem Orga- 
nismus einverleibtes Kochsalz, dessen theoretischen Grundlagen zum 
erstenmal Schlagintweit und Sielmann nachgegangen sind. 

Die meisten Untersuchungen haben sich mit den Kochsalz- 
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veränderungen im Blutserum befaßt. Eine Abnahme des Kochsalz- 
gehaltes im Serum zusammen mit einer Verwässerung des Blutes 
in den ersten Stunden nach der Bestrahlung scheint in den meisten 
Fällen angenommen werden zu dürfen. (Lit. bei Holthusen: 
Theoret. Grundlagen der Strahlentherapie mit besonderer Berück- 
sichtigung der Allgemeinwirkung — Lehrb. d. Strahlentherapie, Bd. 1). 
Eine jüngere Arbeit von Kroetz aus der Straub’schen Klinik, 
die wegen ihrer umfassenden Bearbeitung vieler in Frage 
kommender Faktoren besonders zitiert sein soll, bestätigt die wahre 
Hypochlorämie im Serum, neben der eine Natriumzunahme und 
damit eine Steigerung des schon physiologisch vorhandenen Anionen- 
defizits um !/, bis zur Hälfte des Ausgangswertes einhergeht. 
Dieser Tatsache entspricht eine nachweisbare Verschiebung der 
aktuellen Reaktion des Blutes nach der sauren Seite, die etwa 
1—2 Stunden nach der Bestrahlung einer tagelang anhaltenden 
Alkalose weicht. So sind in ihr beweiskräftig Veränderungen des 
Mineralstoffwechsels als Strahlenfolge aufgezeigt, wie sie sich im 
Blutserum spiegeln. 

Frühere Untersuchungen von Neuda, Redlich und Siel- 
mann, die die Chlorausscheidung der Nieren nach Röntgenbestrah- 
lung von vorwiegend Tumorkranken verfolgten, hatten kein einheit- 
liches Ergebnis und erlaubten, wenn auch die Mehrzahl der Be- 
funde für eine Steigerung der NaCl-Ausscheidung durch die Nieren 
sprach, kein abschließendes Urteil. Es erschien angezeigt unter 
zu erörternden, übersichtlichen Bedingungen im strengen Stoff- 
wechselversuch die vorliegenden Verhältnisse zu kontrollieren. 

Unser erstes Ziel war es, die Patienten unter physiologischen 
Bedingungen in NaCl-Gleichgewicht zu bringen. Wir legten daher 
Wert auf eine gemischte Kost, die den allgemeinen Lebensbedin- 
gungen unserer Patienten angepaßt war, und vermieden jede ein- 
seitige Ernährung, die die Stoffwechsellage in acidotischer oder 
alkalotischer Richtung zu verschieben imstande gewesen wäre. 
Wir gaben die gesamte Kost ungesalzen mit einer NaCl-Zulage, 
die dem Bedürfnis der einzelnen Personen tastend angepaßt wurde, 
und berechneten den natürlichen Salzgehalt der Lebensmittel aus 
zuverlässigen Tabellen (Schall und Heisler, v. Noorden). 
Nahrungsmittel mit höherem Salzgehalt, die erheblichere Schwan- 
kungen in der täglichen Salzzufuhr mit sich gebracht hätten, 
wurden ausgeschlossen. So konnten wir unsere Patienten, soweit 
es die äußeren Bedingungen erlaubten, längere Zeit unter dem 
gleichen Regime belassen, ohne auf Widerstand zu stoßen. (Die 


170 ENGELHARD u SIELMANN 


Durchführung dieser Versuche wurde uns durch die liebenswürdige 
Überlassung von Betten auf der Stoffwechselabteilung des Kranken- 
hauses St. Georg, Hamburg wesentlich erleichtert, für die wir auch 
an dieser Stelle Herrn Prof. Deneke bestens danken.) 

Mit den Bestrahlungen wurde erst begonnen, wenn mehrere 
Tage lang NaCl-Gleichgewicht bestand. (Beispiel in Tabelle VII 
angeführt.) Außer der täglichen NaCl-Ein- und Ausfuhr (letztere 
nach Arnold-Volhard bestimmt) wurde die dem Pat. frei- 
gestellte Wassereinfuhr und die Urinmenge, das spezifische Gewicht 
des Urins und das Körpergewicht kontrolliert und in fortlaufenden 
Kurven eingetragen. Die Wassereinfuhr wurde in der klinisch 
üblichen Weise ohne Berücksichtigung des in den festen Nahrungs- 
mitteln enthaltenen Wassers und des Oxydationswassers berechnet. 
Der zur Verfügung stehende Raum gestattet nur die Wiedergabe 
tabellarischer Auszüge. 

In erster Linie kamen Pat. zur Bestrahlung, die keinerlei 
pathologischen Befund im Sinne der im allgemeinen üblichen Indi- 
kationsstellung für Röntgentherapie boten. Nach der alten Erfah- 
rung, daß Bestrahlungen des Stammes schneller und häufiger zu 
Katererscheinungen und damit zu störendem Erbrechen führen, 
bevorzugten wir zur Applikation der Strahlendosis die Extremitäten. 
Wenn überhaupt eine mit dem Chlorstoffwechsel in Verbindung 
stehende Zellveränderung durch die Röntgenstrahlen angenommen 
werden darf, so mußten uns etwaige Ausschläge nach Bestrahlung 
weniger empfindlicher Gewebe als der mit dem gesamten Stoft- 
wechsel eng verknüpften parenchymatösen Organe besonders 
wichtig sein. 

Weiter führten wir an diesen Pat. Einzel- und Serienbestrah- 
lungen durch. In der Folge wurden dann in NaQl-Gleichgewicht 
metropathie- und tumorkranke Frauen bestrahlt. Die Pat. waren 
sämtlich fieberfrei,. Herz und Nieren boten einen normalen Befund. 

Apparatur: Wir bestrahlten teils mit einem Radio-Silex-, teils 
mit einem Symmetrieapparat, der einesteils bei 130 kV max. und 
8 mA, andernteils bei 164 kV max. und 3 mA bei Feldgröße 10:15, 
einer Filterung von 0,5 mm Cu +- 1mm Al und 30 cm Fokus-Haut- 
abstand einen prozentualen Tiefenquotienten von 24°, bzw. 27°, 
ergab. 


Ergebnisse: 


Einmalige Bestrahlung des Stammes (alle näheren Angaben 
siehe die hinten wiedergegebenen Tabellen) führte in einem Fall 
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zu deutlicher NaCl-Retention, in einem zweiten, bei dem eine 
kleinere Dosis auf die Milz gegeben wurde, nur zu einem unbe- 
deutenden Ausschlag nach der negativen Seite. Die einmalige 
Bestrahlung der Extremitäten zeigte eine 2—5 Tage lang anhal- 
tende, deutliche NaCl-Retention. Diese Feststellung erhält ihre 
Einschränkung, weil die durchgeführten Serienbestrahlungen der 
Extremitäten in 2 Versuchen am ersten Tag mit überschießender NaCl- 
Ausfuhr reagierten, die sich erst in eine negative NaCl-Bilanz nach 
folgenden 2 Bestrahlungen verwandelte. Die Wasserausfuhr durch 
die Nieren blieb in allen Fällen bis auf einen, der leicht über- 
schießende Urinmengen aufwies, hinter der Zufuhr zurück. 

Serienbestrahlungen von 2 Metropathien ergaben in einem Fall 
sofortige, erhebliche NaCl-Retention, in einem zweiten geringere 
und verzögerte Ausschläge nach der negativen Seite. Auch hier 
wurde keine überschießende Urinmenge beobachtet. 

Von 4 Uteruskarzinomen zeigten 2 Fälle eine erhebliche, sofort 
einsetzende negative NaCl-Bilanz, die 3—4 Tage nach den Serien- 
bestrahlungen anhielt, 2 weitere Fälle eine langsamer einsetzende, 
weniger intensive, aber deutliche NaCl-Retention. Die Urinmenge 
hielt sich abgesehen von unbedeutenden Schwankungen unter dem 
Wert der zugeführten Flüssigkeitsmenge. 


Um sicher zu sein, daß nicht die Retention von Wasser für 
die meist schon am ersten Tag negative NaÜCl-Bilanz verantwort- 
lich gemacht werden müßte, verglichen wir nach 3 Tagen koch- 
salzarmer Kost die Ausscheidung einer Flüssigkeitszulage in Form 
von 1 Liter leichtem Tee zuerst ohne, dann mit Strahleneinwirkung. 
Und zwar wurde einmal die Flüssigkeitszulage vor der Bestrahlung, 
das zweitemal 2 Stunden nach der Bestrahlung der gleichen Person 
verabreicht. In beiden Versuchen wurde prompt innerhalb 4 Stunden 
die gesamte Flüssigkeitsmenge wie im Kontrollversuch heraus- 
gebracht. 


Tabellen. (= Bestrahlung). 
1l. Bestrahlung des Stammes: 


4i. 2. 3. 4. 5. Tag 
Wasserzufuhr 1500 1300 1500 140) 1600 
Wasserausfuhr 1000 13 1500 1450 1400 
NaCl-Zufuhr 17,5 17,5 17,0 17,0 17,5 
NaCl-Ausfuhr ` 11,1 14,4 19,3 18,5 16,7 
NaCl-Bilanz +64 +31 — 2,3 1,5 + 0,8 
Tabelle 1. 


Fall Stell. 2 20°), HED, Oberbauch und Rücken. 


172 ENGELHARD U. SIELMANN | 


4 1. 2. 3. Tag 
Wasserzufuhr 1400 1350 900 
Wasserausfuhr 1000 1000 900 
NaCl-Zufuhr 13,8 13,8 14,0 
NaCl-Ausfuhr 12,7 15,6 13,5 
NaCl-Bilanz +11 — 1,8 +0,5 
Tabelle 2. 


Fall Vie. 1x 30°% HED, Milz. 


II. Bestrahlungen der Extremitäten. 
a) einmalige Bestrahlung: 


y1. 2. 3. 4. D. 6. Tag 
Wasserzufuhr 1000 1250 1350 1400 1350 1300 
Wasserausfuhr 1200 1350 1300 1400 1200 1400 
NaCl-Zufuhr 17,0 17,0 17,0 16,5 16,0 16,0 
NaCl-Ausfuhr 13,5 15,0 14,5 14,5 14,5 19,6 
NaCl-Bilanz -+ 3,5 +2,0 +2,5 +2,5 +1,5 — 3,6 
Tabelle 3. 


Fall Stell. 2 `x 50?°/ HED, beide Oberschenkel. 


Fi 2. 3. 4. Tag 
Wasserzufuhr 1600 1700 1400 1600 
Wasserausfuhr 900 900 1300 1100 
NaCl-Zufubr 14,5 14,2 14,2 13,8 
NaCl-Ausfuhr 12,5 13,2 15,9 13,5 
NaCl-Bilanz + 2,0 + 1,0 -1,7 + 0,3 
Tabelle 4. 


Fall Vie. 2 X< 50°% HED, beide Oberschenkel. 


1; 2. 3. 4. Tag 
Wasserzufuhr 1700 1200 yoo 1700 
Wasserausfuhr 900 1000 850 900 
NaUl-Zufuhr 14,0 14,0 14,0 13,8 
Nat!l-Ausfuhr 13,3 12,5 13,0 13,6 
Natl-Bilanz +0,7 +1,5 -+ 1,0 +0,2 
Tabelle 5. 


Fall Lor. 2X 50"/ HED, beide Oberschenkel. 


b) Serienbestrahlungen: 


E41: y2. 4 3. 4. 5. 6. Tag 
Wasserzufuhr 1600 1400 1200 1200 1400 1200 
Wasserausfuhr 1300 1300 1000 850 1200 1200 
NaCl-Zufuhr 14,0 14,1 13,9 14,1 14,2 14,0 
NaCl-Ausfuhr 16.5 13.0 15,0 10.9 13,3 14,8 
NaCl-Bilanz acp +1,1 — Li +3,2 + 0,9 — (8 


Tabelle 6. 


Fall Pet. 1. Tag: 2x 50°, HED, beide Oberschenkel hinten; 
2. Tag: 2 X< 50°, HED, beide Unterschenkel hinten; 3. Tag: 2X 50°), 
HED, beide Unterschenkel vorn. 
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1. 2. 3. y4. 4 5. 4 6. 7. 8 Ta 
Wasserzufuhr 1200 1400 1450 1600 1400 1100 1200 14 
Wasserausfuhr 1100 1100 1000 1250 1100 1000 800 1200 
Natl-Zufuhr 14,0 14,0 14,0 14,0 14,1 13,9 14,1 14,0 
Nal-Ausfuhr 13,3 13,8 13,8 15,3 12,4 14,5 121 14,7 
Natl-Blanzo +07 +02 +02 —13 +17 —06 +: 

Tabelle 7. 


Fall Alk. 1. Tag: 2X 20°), HED, Ik. Knie, seitl. und 1x<50°, 
HED, recht. Oberschenkel vorn; 2. Tag: 2xX20°%, HED, lk. Knie 
vom und hinten und 150", HED, recht. Oberschenkel hinten. 
3. Tag: 2 X 50°), HED, beide Unterschenkel hinten. 


III. Metropathien. 

41. 4 2. y3. 4 4. 9; 6. 1. 8. Tag 
Wasserzufuhr 1400 1600 1400 1550 1400 1775 1500 1400 
Wasserausfuhr 750 700 900 800 175 800 1000 1200 
Natl-Zufuhr 99 10,1 10,0 9,5 10,1 10,1 10,1 10.1 
Natl-Ausfuhr 6,5 6.3 11,0 7,4 8,6 1.4 91 9,5 
Natl-Bilanz +3,4 +38 —10 +21 +15 +27 +10 +406 

Tabelle 8. 


Fall Reu. 1 XHED. 1. Tag: Abdomen rechts; 2. Tag: Os sacram 
rechts; 3. Tag: Abdomen links; 4. Tag: Os sacrum links; 5. Tag: !/, HED, 
Dammfeld. 


4 1. 2: JB: 4 4. b. G. T. 8. Tag 

Wasserzufuhr 1225 1150 1000 1225 1225 1200 1300 1275 

Wasserausfuhr 950 5O 950 800 1000 900 800 800 

Natl-Zufuhr 8,2 1 8,2 81 8,1 8,2 19 82 

1 8,4 6,4 77 7.3 6,1 12 

0 —02 +17 +04 +09 +18 +10 
Tabelle 9. 


Fall Sti. 75°), HED, 1. Tag: Abdomen rechts; 2. Tag: Abdomen 
links; 1 HED, 3. Tag: Os sacrum rechts; 4. Tag: Os sacrum links. 


IV. Ca-Uteri. 
4 1. 72, 4 8. y4. D. 6. 7. Tag 
Wasserzufuhr 1600 1775 1550 1775 1475 1775 1775 
Wasserausfuhr 1200 1050 1050 1500 1250 1050 800 


9 
8, 
NaCl-Ausfuhr 8,9 8, 
NaCl-Bilanz  — 0,7 + 


Natl-Zufuhr 14,2 13,7 13,7 13.0 13,7 13.6 13,5 
Natl-Ausfuhr 10,8 11,3 11,0 13.5 13,0 11.8 12.3 
NaUl-Bilanz +34 +24 +27 —05 +07 +18 +12 


Tabelle 10. 


Fall Vo. 1 HED, 1. Tag: Abdomen rechts; 2. Tag: Abdomen Iks.; 
3. Tag: Os sacrum rechts; 4. Tag: Os sacrum Iks. 


y1l. 2. Ta: 4. 5. 6. 7. Tag 
Wasserzufuhr 1775 1650 1800 1778 1700 1600 1700 
Wasserausfuhr 1600 2000 1500 1750 1175 1050 1550 


Natl-Zufuhr 20 17 106 12 16 116117 
Natl-Ausfuhr 112 100 3108 101 102 117 
NaCl-Bilanz +08 +17 433 404 415 +14 +0 


Tabelle 11. 
Fall Old. wie Tabelle 10. 
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Kl 42 J 8. 4 4. D. 6. 7. 8. 9. Tag 

Wasserzufuhr 1700 1600 1600 1500 1500 1500 1500 1700 1700 

Wasserausfuhr 1550 1620 1300 1500 18350 1150 1200 1150 103) 

NaCl-Zufuhr 10.4 10.3 10.0 10,7 10,3 10,2 10.0 11,4 10.9 

NaCl-Ausfuhr 10.8 8,1 13 84 19 13 91 10,8 111 

NaCl- Bilanz +01 422 +27 +23 +24 +29 +09 +06 — 02 
Tabelle 12. 


Fall We. wie Tabelle 10. 


41. 42. 48. 4. 45 L16. 7 8. 9, 10. 11. Tag 

Wasserzufuhr 1200 1400 2000 1500 1400 1600 1800 1500 1400 1500 1500 

Wasserausfuhr 1000 580 1050 800 750 1000800 1150 780 ROO 1000 

NaCl-Zufuhr 99 102 88 10.1 10,1 98 99 106 102 103 9.9 

Natl-Ausfuhr 7.9 50 71 65 76 60 76 91 73 83 105 

NaCl-Bilanz +20 452 +1,7 136125 +38 123 +15 +29 +20 — 0,6 

Tabelle 13. 

Fall Moe. 1. Tag: 1 HED, Abdomen rechts; 2. Tag: ?/ HED, 

Os sacrum Mitte, dann 1 HED; 3. Tag: Abdomen links; 5. Tag: Becken 
rechts; 6. Tag: Becken links. 


Die Wirkung der Röntgenstrahlen äußert sich im Chlor- 
stoffwechsel, soweit er sich in der NaCl-Bilauz im Stoffwechsel- 
versuch spiegelt, bei der überwiegenden Mehrzahl der Fälle in 
Chlorretention im Körper. Ein zwingendes Parallelgehen zwischen 
Chlorretention und Katererscheinungen war nicht festzustellen. 
Wir wissen eben nicht, wieviel Chlor aus den Körperdepots ab- 
gegeben wird. Aus dem gleichen Grund können wir uns auch eine 
vorübergehende Mehrausscheidung von Chlor durch die Nieren er- 
klären. Am Gesamtbild einer Chlorretention nach Bestrahlung 
ändert diese Feststellung nichts. 

Da im Blut eine wahre Hypochlorämie sichergestellt ist, muß 
angenommen werden, daß Chlor im Gewebe zurückgehalten wird. 
In einem Tierversuch Sielmann’s nahm nach Röntgenbestrahlung 
von Haut und Leber als den wichtigsten Kochsalzdepots des 
Organismus der NaCl-Gehalt ab. Es ist also wahrscheinlich, daß 
Chlor aus den Kochsalzdepots in das bestrahlte Gewebe wandert. 


Anhang: 

Um dieser Frage nachzugehen, wählten wir den Versuch in 
vitro und zwar 1. an venösem Blut, 2. an Eiterzellen, 3. an Gänse- 
blut (Versuchsanordnung zu 1 und 3: Blut unter Paraffin auf- 
gefangen, Gerinnungshemmung durch Natrium citric. Sedimentie- 
rung durch beweglichen Glasklöppel während des Versuches ver- 
hindert, 1. Portion Kontrolle, 2. Portion in verschiedenen Versuchen 
mit verschieden groben Dosen bestrahlt, unter Paraffin scharf 
zentrifugiert, NaUl-Bestimmung im Serum nach Ruszniyak). 
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Ergebnisse an roten (kernlosen) Blutkörperchen: In 4 Versuchen 
mit 11,—5 HED wurde unmittelbar nach der Bestrahlung keine 
Veränderung des NaCl-Gehaltes im Serum gefunden, ebensowenig 
bei einer Untersuchung 3 Stunden nach der Bestrahlung. 

Um auszuschließen, daß die Chlorverschiebung an das Vor- 
handensein eines Zellkernes gebunden sein könnte, wählten wir in 
der Folge Eiter und (besser) Gänseblutkörperchen. 

Ergebnisse: Sowohl ein Versuch an Eiter mit 5 HED, wie 
3 Versuche an Gänseblutkörperchen mit 3—6 HED konnten eben- 
falls keine Veränderung des NaUl-Spiegels im Serum unmittelbar 
bis 2 Stunden nach der Bestrahlung nachweisen. 

Es ist dabei zu berücksichtigen, daß die Versuche an Zellen 
in vitro nur eine Phase in den ersten Stunden nach der Bestrah- 
lung erfassen im Gegensatz zu den NaCl-Stoffwechselversuchen, die 
an Urintagesportionen angestellt wurden. 

Bindende Schlüsse über die NaCl-Wanderung aus dem Serum 
in die Zellen können aus diesen vorläufigen Versuchen nicht ge- 
folgert werden. Der Schwerpunkt solcher Untersuchungen liegt 
wohl in Veränderungen der Permeabilität der Zellmembran, in 
physikalisch-chemischen Änderungen der Gewebskolloide und des 
Phasengrenzpotentiales. Die Zerstörung der Membran durch sehr 
große Dosen von Röntgenstrahlen wurde von Holthusen am 
Eintritt der Hämolyse roter Blutkörperchen erwiesen. Arbeiten 
der Krehl’schen Klinik (Siebeck, Burger) zielten darauf ab, 
unter verschiedenen chemischen Bedingungen die Chlorverschiebung 
zwischen Zelle und umgebender Flüssigkeit zu verfolgen. Durch 
diese Untersuchungen wurde die Bedeutung der Permeabilität der 
Zellmembran in Abhängigkeit von den umgebenden chemischen 
Einflüssen erhärtet. Ob die von den genannten Autoren zu ihren 
Versuchen verwendeten Blutzellen für unsere Zwecke das geeignete 
Versuchsobjekt bieten, muß uns nach den bisherigen vorläufigen 
Ergebnissen fraglich erscheinen. Nach den Untersuchungen 
Holthusen’s an der Kaninchen- und Meerschweinchenmilz wissen 
wir, daß Zellschädigungen durch Röntgenstrahlen von dem Intakt- 
bleiben der vitalen Gewebssymbiose abhängig sind. Weitere Unter- 
suchungen sollen klären, ob sich Zellen im physiologischen Gewebs- 
verband zum Nachweis der hypothetisch angenommenen Chlor- 
speicherung nach Röntgenbestrahlung geeigneter als Blutzellen 
in vitro erweisen. 

Kurze Zusammenfassung: Der Chlorstoffwechselversuch zeigte 
nach Röntgenbestrahlung unabhängig von der Körperregion und 
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im Rahmen der gebräuchlichen Therapiedosis fast durchweg eine 
Chlorretention im Organismus auf. Versuche zum Nachweis einer 
Cblorverschiebung vom Serum in Blutzellen verliefen bei der an- 
gewandten Versuchstechnik ergebnislos. 
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Aus der Medizinischen Klinik der Universität Greifswald 
(Direktor: Prof. H. Straub). 


Über die Beziehungen zwischen Blutdruck, Kapillardruck 
und Nierenveränderungen im’ Tierexperiment, ’) 
Von 


Priv.-Doz. Kurt Beckmann, 
Oberarzt der Klinik. 


(Mit 3 Abbildungen.) 


Die von Schlayer (1) und Volhard (2) zunächst aus vor- 
wiegend theoretischen Gesichtspunkten vertretene Anschauung 
von dem Bestehen einer allgemeinen Gefäßerkrankung bei der 
Nephritis fand eine Bestätigung einerseits durch die Befunde von 
0.Müller und Weiß (3) über die morphologischen Veränderungen 
an den Kapillaren von Nierenkranken, andererseits durch die Be- 
obachtungen von E.Kylin (4) über die Änderungen des Kapillar- 
drucks. Gerade für das Problem der Hypertonie bei Nierenkranken 
ergaben diese Untersuchungen von K ylin besonders wichtige Finger- 
zeige. Gelang es doch Kylin, bei Scharlachkranken einige Tage vor 
dem Auftreten der eigentlichen Erscheinungen der Nephritis schon 
das Ansteigen des Kapillardrucks zu beobachten. Nicht bei allen 
Formen von Blutdruckerhöhung findet sich gleichzeitig eine Steigerung 
des Kapillardrucks. Kylin unterscheidet daher zwei Formen von 
Hypertonie: die reine Arterienhypertonie, also Blutdrucksteigerung 
ohne Veränderung des Kapillardrucks, die er bei Fällen von 
benigner Nephrosklerose der Volhard’schen Nomenklatur fand, 
und die Kapillarhypertonie, also Blutdrucksteigerung und Kapillar- 
drucksteigerung. Diese Kapillarhypertonie fand er regelmäßig bei 
akuter Glomerulonephritis. Er schließt daraus, daß hier in den 
Kapillaren oder in den Kleinarterien oder in beiden die Ursache 
für die pathologischen Druckverhältnisse bei der Glomerulonephritis 
vorliegt. 

1) Beitrag zur Festschrift zum 60. Geburtstag von Ernst von Romberg. 
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Auch Volhard (5) unterscheidet zwei Gruppen von Hochdruck, 
den roten und den blassen, die er den Formen Kylin’s gleich- 
setzt. Bei dem blassen Hochdruck besteht nach Volhard ein 
allgemeiner Gefäßkrampf, als deren Ursache er nach Hülse (6) 
krampffördernde Stoffe annimmt, die im Blute kreisen. Die An- 
nahme Kylin’s, daß das Kapillarsystem allein ausschlaggebend 
für die Druckerhöhung des Gesammtkreislaufs sein könne, wird 
von Volhard abgelehnt auf Grund der Befunde Krogh’s (7) 
von der weitgehenden Unabhängigkeit des Kapillarsystems. Nach 
ihm müssen offenbar gleichzeitig mit den Kapillaren auch die 
kleinen Arterien beteiligt sein. Dies steht jedoch nicht in un- 
bedingten Widerspruch zu den Befunden Kylin’s.. Kylin betont 
selbst, daß der durch seine Methode gemessene Druck wahr- 
scheinlich dem der kleinen Arterien entspricht, die den Kapillaren 
zunächst liegen, also vielleicht auch als Präkapillardruck be- 
zeichnet werden kann. Daß sowohl bei Fällen von blassem wie von 
rotem Hochdruck die Erweiterungsfähigkeit der kleineren und 
kleinsten Gefäße in gleicher Weise aufs schwerste gestört sein 
kann, zeigen neuere Kapillarbeobachtungen von Westphal (8) 
über die inverse Reaktion des Hypertonikers auf kurze Anämi- 
sierung, die auch früher schon von Jürgensen (9) beobachtet wurde. 

Das Problem der Abhängigkeit der Blutdrucksteigerung von 
Nierenveränderungen harrt noch immer seiner endgültigen Lösung. 
Nach Volhard ist die Vorstellung, daß jeder dauernde Hoch- 
druck renal bedingt sei, zu eng. Jeder dauernde Hochdruck steht 
aber nach ihm in enger Beziehung zur Niere, er ist entweder die 
Folge oder die Ursache einer Nierenerkrankung. In seiner 
Diskussionsbemerkung auf dem Wiener Kongresse 1923 bemerkte 
von Romberg (10), daß diese Frage der essentiellen oder renalen 
Entstehung des Hochdrucks nur durch die weitere Erforschung 
der die Hypertonie auslösenden Faktoren geklärt werden kann. 

Von diesem Gedanken ausgehend stellte ich mir die Aufgabe, 
als Teilerscheinung die Beziehungen zwischen Blutdruck und 
Kapillardruck im Tierexperiment festzustellen. Gemeinsam mit 
Frl. Dr. Goebel stellte ich mehr oder weniger langfristige 
Beobachtungen an über die Druckänderungen in beiden Gefäß- 
gebieten durch Stoffe, die die Niere oder die Gefäße angreifen. 
Leider konnten die Versuche aus äußeren Gründen nicht in dem 
anfänglich beabsichtigten Umfang durchgeführt werden.. Immer- 
hin scheinen mir die vorliegenden Versuche einen einigermaßen 
ausreichenden Überblick zu gewähren. 


Über die Beziehungen zwischen Blutdruck, Kapillardruck usw. 179 


Als Versuchstiere wurden Kaninchen benützt. Zur Messung des 
Blatdrucks auf unblutigem Wege, die ja durch die lange Dauer der 
Versuche notwendig war, wurde erst die Carotis in einer Voroperation 
nach van Leersum (11) in eine Hautspange eingenäht, Das betreffende 
Tier wurde erst nach längerer Zeit, mindestens 2—3 Monaten, wenn die 
Hautnarbe vollkommen zart und geschmeidig war, zur Messung benutzt. 
Zur Druckmessung kam eine kleine Manschette, aus Condomgummi über 
Leinwand befestigt, in Verwendung, die mit dem üblichen Quecksilber- 
manometer in Verbindung stand. Die Feststellung des Blutdrucks in 
der Carotis geschah palpatorisch. Die Messung des Kapillardrucks wurde 
an der enthaarten Ohrhaut mit dem Apparat von Kylin ausgeführt. 
Die Messung ist an der Ohrhaut des Kaninchens nur insofern etwas 
schwieriger, als am menschlichen Nagelfalz, weil wesentlich weniger 
Kapillaren vorhanden sind. Bei einiger Übung ist jedoch auch hier die 
Messung ebenso sicher auszuführen. 


Bei jedem Versuchstiere wurden zunächst in längerer Beobach- 
tung die für das Tier gültigen Normalwerte für Blutdruck und 
Kapillardruck ermittelt. Die absolute Höhe des Blutdrucks wies 
zwischen den einzelnen Tieren zum Teil erhebliche Unterschiede 
auf, bei dem einzelnen Tier jedoch schwankte der Blutdruck 
höchstens um 5—10 mm Hg. Vereinzelte besonders leicht erreg- 
bare Tiere, bei denen schon im Normalversuch stärkere Schwan- 
kungen beobachtet wurden, wurden von den Versuchen aus- 
geschlossen. Als Normalwerte für den Kapillardruck ergaben sich 
Zahlen, die vollständig mit den menschlichen übereinstimmen, 
zwischen 100—200 mm H,O. Auch hier wurden, wie bei der 
Messung beim Menschen (Göbel (12)) bei längerdauernder Messung 
gewisse Schwankungen beobachtet, die jedoch nie ein stärkeres 
Ausmaß annahmen und sich im allgemeinen zwischen 20—40 mm H,O 
hielten, Schwankungen, die auch von Kylin angegeben werden. 
Bei einem nicht zum Versuch verwendeten Tiere, das besonders 
leicht erregbar war, fanden sich gleichzeitig mit stärkeren Blut- 
druckschwankungen auch stärkere Schwankungen im Kapillardruck, 
eine Erscheinung, die den Befunden bei menschlichen Vasomoto- 
rikern entspricht. 

Zunächst wurde der Einfluß von Adrenalin aaf Blutdruck und 
Kapillardruck geprüft. Zwar hat sich bekanntlich die theoretische 
Annahme der ursächlichen Bedeutung einer Hyperadrenalinämie 
für die Entstehung des Hochdrucks nicht bestätigen lassen. Die 
- früheren negativen Befunde Schlayer’s (13) wurden neuerdings 
wieder von Hülse bestätigt. Immerhin denkt Hülse an die 
Möglichkeit einer Sensibilisierung der Gefäße bei den mit Blut- 


drucksteigerung einhergehenden Erkrankungen nach der Richtung, 
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daß schon ganz geringfügige, nicht mehr meßbare Erhöhungen oder 
sogar die normale Adrenalinkonzentration des Blutes ausreichen, 
eine dauernde Steigerung des V asotonus herbeizuführen. Jansen (14) 
konnte bei bestimmten Fällen von arteriellem Hochdruck in der 
Tat eine solche Adrenalinüberempfindlichkeit nachweisen. So 
schien es auch für die menschliche Pathologie von Wichtigkeit, 
die gleichzeitige Wirkung von Adrenalin auf Blutdruck und 
Kapillardruck zu prüfen. 

Nach Injektion von Adrenalin synthet. 1:1000 in einer Menge 
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von 0,5 cem subkutan (Abb. 1) tritt die bekannte Blutdrucksteige- 
rung auf. Sie geht direkt proportional mit der Steigerung des 
Kapillardrucks, der nach 20 Min. den Wert von 700 erreicht. Auch 
der Abfall zeigt ein fast völliges Parallelgelen. 

Auf Injektionen von 2,0 ccm Suprarenin 1:1000 (Abb. 2) zeigt 
sich dasselbe Verhalten. Zur Verwendung kam ein Präparat, das 
mir in dankenswerter Weise von den Höchster Farbwerken zur 
Verfügung gestellt wurde. Auch hier fallen die Gipfel beider 
Kurven zeitlich zusammen. Im ganzen verläuft die Kurve trotz 
der vierfach größeren Dosis wesentlich flacher, der Kapillardruck 
steigt nur bis 300 an, während der Gesamtanstieg des Blutdrucks 
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derselbe ist, wie bei Suprarenin synth. Es beruht dies zweifellos 
auf der bekannten, von Abderhalden und Müller (15), From- 
herz (16) u. a. hervorgehobenen geringeren Wirksamkeit des 
d-Suprarenins gegenüber dem synthetischen Suprarenin und dem 
l-Suprarenin. 

Trotzdem schien gerade das d-Suprarenin für Dauerversuche 
insofern geeignet, als es nicht so rasch wie das synthet. Suprarenin 
(Kretschmer (17), Trendelenburg (18)) im Körper abgebaut 
wird, sondern länger verweilt und eventuell Dauerwirkung erwarten 
ließ. Ich injizierte daher periodenweise demselben Tiere täglich 
2,0 ccm d-Suprareninlösung 1:1000 subkutan. Die erste Periode 
dauerte vom 15./VI.—10./VII. 1923. Im ganzen bekam das Tier 
39 mg d-Suprarenin. Die Injektionen wurden stets gegen 5—6 h 
abends gegeben, die Blutdruck- und Kapillardruckmessung stets 
am Nachmittag vor der nächsten Injektion ausgeführt. Vom 23./VI. 
ab, also erst nach 8 Tagen, fand sich ein Anstieg des Blutdrucks 
von dem Mittelwerte 100 auf 130 mm Hg. Der Kapillardruck wies 
jedoch schon am zweiten Tage nach Beginn der Injektionsbehand- 
lung einen Anstieg bis auf 450 auf und hielt sich in den folgenden 
Tagen meist zwischen 200 und 300. In der Zeit des Blutdruck- 
anstiegs schnellte der Kapillardruck bis auf Werte von 800 mm H,O. 
Gleichzeitig traten erstmals sehr starke Schwankungen im Kapillar- 
druck innerhalb kurzer Zeit auf, ähnlicher Art, wie sie Göbel (12) 
bei menschlichen Nephritiden beobachtete. Es handelt sich dabei 
offenbar um rasch einsetzende und wieder ablaufende Änderungen 
im Kontraktionszustand der Kapillaren und Präkapillaren, die die 
Stelle des Hauptwiderstandes innerhalb des Kapillarbereiches ver- 
schieben. Während der ganzen weiteren Injektionsperiode hielt 
sich nun der Blutdruck auf einem Mittelwerte von etwa 120 mm Hg, 
der Kapillardruck schwankte zwischen 300 und 600 mm H,O. Die 
erwähnten starken Schwankungen waren fast regelmäßig nachzu- 
weisen. Nach Absetzen der d-Suprarenininjektionen sank der 
Blutdruck langsam, aber stetig ab und erreichte nach 22 Tagen 
60 mm Hg, war also unter den anfänglichen Mittelwert gesunken. 
Der Abfall des Kapillardrucks erfolgte langsamer. Noch ein Monat 
nach Absetzen der Injektionen wurde ein Wert von 450 mm H,O 
beobachtet. Auch wurden zu dieser Zeit noch über das Normal- 
maß hinausgehende Schwankungen im Kapillardruck beobachtet. Nach 
1’), Monaten war auch der Kapillardruck wieder auf normale Werte 
abgesunken. Vom 4.—14./IX. wurde dann wieder täglich 2,0 ccm 
d-Suprarenin injiziert. Es fand sich dabei ein analoges Verhalten, 
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wie bei der ersten Periode; ein Anstieg des Blutdrucks um 
20 mm Hg, des Kapillardrucks bis auf Werte von 700. Nach der 
Periode trat wieder ein analoger langsamer Abfall ein. Die 
genaue Urinkontrolle ergab während dieser ganzen Zeit niemals 
irgendwelche pathologischen Veränderungen von Seiten der Nieren. 


1!/, Jabre nach Absetzen des Versuchs kam das Tier anläßlich eines 
anderen Versuchs zum Exitus. Dabei fand sich an den Nieren folgender 
autoptischer Befund: Makroskopisch wies die Oberfläche der Nieren zahl- 
reiche auffällige kleine Einziehungen auf, die den Eindruck einer Schrampf- 
niere hervorriefen. Die Rinde war beim Durchschnitt höchstens in ganz 
geringfügigem Maße verkleinert. Mikroskopisch ergab sich folgender 
Befund, für dessen Kontrolle ich Herrn Prof. Ceelen zu’ Dank ver- 
pflichtet bin: In der Rindensubstanz finden sich subkapsulär kleine 
Schrumpfherdchen mit hyalinen Glomeruli und hochgradig atrophischen 
Harnkanälchen, wie sie bei arteriolosklerotischen Nierenveränderungen 
beim Menschen zu finden sind. Stellenweise fällt gerade in diesen 
Schrumpfherden eine starke Kapillarektasie auf. An der Grenze von 
Rinde und Marksubstanz, sowie in den Markkegeln treten zablreiche teils 
narbig-schwielige, teils zellreiche Entzündungsherdchen vor. Die zelligen 
Infiltrate, die perivaskulär und interstitiell angeordnet sind, bestehen vor- 
wiegend aus Plasmazellen. Eine Gefäßveränderung läßt sich nicht mit 
Sicherheit an Elasticapräparaten und bei Fettfärbung nachweisen. 


Wieweit dieser Befund an den Nieren, vor allem hinsichtlich der 
erwähnten Schrumpfherde als Folge der früheren Adrenalinbehandlung 
anzusehen ist, läßt sich natürlich auf Grund dieser einmaligen Beob- 
achtung nicht entscheiden. Immerhin ist das Zusammentreffen bemerkens- 
wert. Wegen ihrer prinzipiellen Wichtigkeit für die Beziehungen zwischen 
Blutdrucksteigerung und Nierenveränderungen ist beabsichtigt, gerade 
. diese Versuche mit langdauernder Adrenalinbehandlung an größerem 
Material wieder aufzunehmen. 


Es ließ sich also durch d-Suprarenin eine geringe Hypertension 
mit gleichzeitiger Kapillardruckerhöhung erzielen. Bemerkenswert 
ist die dominierende Wirkung auf den Kapillardruck, der schon 
lange vor dem Auftreten der Blutdrucksteigerung ansteigt und 
auch nach Absetzen der Injektionen noch wesentlich längere Zeit, 
als der Blutdruck erhöht bleibt. Man geht wohl nicht fehl, hier 
in der spezifischen Wirkung auf das Kapillar- und Präkapillar- 
gebiet das ausschlaggebende Moment für das Zustandekommen der 
Blutdrucksteigerung zu erblicken. Allerdings ist diese Wirkung 
keine anhaltende. Nach einiger Zeit ist auch das weniger rasch 
zerstörbare d-Suprarenin aus dem Körper eliminiert und es stellen 
sich wieder normale Druckverhältnisse ein. Irgendwelche Nieren- 
erscheinungen sind durch diese deutliche Beeinflussung der Gefäß- 
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funktion während der Versuchsdauer nicht mit Sicherheit zu er- 
zielen. | 
Bei der Neigung zu regionären Gefäßkrämpfen (Meyer- 
Gottlieb (19)) schien weiterhin die Bleivergiftung für die vor- 
liegende Frage besonders aussichtsreich. Volhard hält die Blut- 
drucksteigerung bei reiner Bleivergiftung für sicher nicht renal 
bedingt, gibt aber die Schwierigkeit der Entscheidung über die 
Ursache in allen den Fällen zu, in denen eine sichere Nieren- 
beteiligung im Sinne einer sekundären Schrumpfniere nachweisbar 
ist. In Anlehnung an die nach anderer Richtung unternommenen 
Tierversuche von W. Straub (20) injizierte ich 2 ccm einer Auf- 
schwemmung frisch gefällten Bleikarbonats unter die Rückenhaut 
eines Kaninchens. Nach 5 Tagen wurden zum ersten Male die 
schon bei dem Suprarenintiere erwähnten starken pathologischen 
Schwankungen des Kapillardrucks innerhalb kurzer Zeitabstände 
beobachtet. Der Kapillardruck war in den vorhergehenden Tagen 
langsam angestiegen und erreichte an diesem Tage 500 mm H,O. 
An demselben Tage stieg der Blutdruck, der bis dahin normal 
geblieben war, plötzlich von dem Normalwert 75 auf 130 mm Hg. 
Diese besonders auffällige Parallelität ist wohl mit Sicherheit 
dahin zn deuten, daß hier das Auftreten spastischer Kontraktions- 
zustände im Kapillargebiet als Ursache der Blutdrucksteigerung in 
Betracht kommt. Der Blutdruck stieg weiterhin in den nächsten 
Tagen auf 140, nach 14 Tagen unter Schwankungen auf 150 mm Hg 
an. Der Kapillardruck erreichte in dieser Zeit unter Fortdauer 
der starken Schwankungen als Höchstwert 760 mm H,O. Am 12. 
Tage wies der Urin erstmals Spuren von Eiweiß auf, die von da 
ab längere Zeit nachweisbar blieben. Eine starke Eiweißausschei- 
dung trat nicht auf. Im Sediment fanden sich keine pathologischen 
Formbestandteile. In den nächsten 1'/, Monaten blieben die Ver- 
änderungen des Kapillardrucks bestehen, wenn auch die Maximal- 
werte etwas absanken. Immerhin wurden auch in dieser Zeit noch 
Weite von 500-600 mm H,O gemessen. Dagegen fiel der Blut- 
druck langsam ab und betrug nach Ablauf dieser 1!/, Monate nur 
noch 70—75 mm Hg, hatte also wieder den Normalwert erreicht. 
Der Urin war zu dieser Zeit wieder eiweißfrei. Nun wurde erneut 
ein Depot von 2 ccm Bleikarbonataufschwemmung gesetzt. Der 
Blutdruck stieg innerhalb von 4 Tagen wieder auf 120 mm Hg, der 
Kapillardruck auf 800 mm H,O an. Gleichzeitig trat wieder spur- 
weise Albuminurie auf, die sich in den nächsten Tagen verstärkte. 
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Der Unterschied zwischen dem weiteren Verlauf der Blutdruck- 
und Kapillardruckkurve konnte auch nach dieser Injektion, wie 
nach der ersten beobachtet werden. 1!/, Monate nach der zweiten 
Injektion, 3 Monate nach Beginn der Intoxikation im ganzen be- 
trug der Blutdruck wieder 75 mm Hg, der Kapillardruck schwankte 
zwischen 130 und 370 mm H,O. Eine erneute Injektion von 5 cem 
Bleikarbonataufschwemmung führte schon nach 2 Tagen zum Tod 
des Tieres. Die makroskopische Untersuchung der Organe ergab 
das Fehlen einer Herzhypertrophie. Die Nieren waren normal 
groß, die Nierenrinde etwas verbreitert. Die mikroskopische 
Untersuchung der Nieren ergab: Glomeruli vollständig intakt, das 
Epithel der Tubuli ist stark geschwollen und kernarm. 

Die Bleiintoxikation ergab also eine erhebliche, jedoch vorüber- 
gehende Blutdrucksteigerung mit geringen Nierenerscheinungen. 
Der Kapillardruck wurde sehr erheblich und längerdauernd ver- 
ändert. Die Störung blieb auch zu Zeiten nachweisbar, in denen 
der Blutdruck normal war und die Albuminurie fehlte. Für die 
Beziehungen zwischen Niere und Drucksteigerung ist es bemerkens- 
wert, daß lange Zeit vor dem Auftreten der Albuminurie die 
hochgradigen Veränderungen in Blutdruck und Kapillardruck 
nachweisbar waren. Zweifellos ist hiernach eine primär renale 
Entstehung der beobachteten Bilutdrucksteigerung abzulehnen. 
Andererseits erscheint es mir auch nicht angängig, die Beobach- 
tung in dem Sinne der Volhard’schen Anschauung von der Be- 
deutung der primären Ischämie für die Entstehung der Nephritis 
zu deuten. Einmal spricht dagegen der zeitliche Ablauf der Er- 
scheinungen. Es ist nicht anzunehmen, daß erst am 12. Tage 
nach der Intoxikation dieselben spastischen Kontraktionszustände 
an den Nierengefäßen auftreten, die schon am 5. Tage in so starkem 
Maße an den Hautgefäßen zu beobachten waren. Andererseits 
fand sich als Zeichen einer Nierenschädigung lediglich eine 
Albuminurie ohne pathologische Formbestandteille.e Danach er- 
scheint es überhanpt fraglich, ob von einer wirklichen Nephritis 
gesprochen werden kann, zumal die pathologisch - anatomischen 
Veränderungen an den Nieren sehr wohl nur durch die letzte 
massive Dosis Blei hervorgerufen sein können. Viel wahrschein- 
Jicher erscheint es, die Albuminurie in diesem Falle gewisser- 
maßen extrarenal im Sinne einer Verschiebung des Bluteiweiß- 
bildes (Kollert und Starlinger (21), unter dem direkten Ein- 
fluß der Bleigiftwirkung zu erklären, wenngleich der Beweis da- 
für mangels besonderer darauf gerichteter Untersuchungen aussteht. 
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Tabelle. 
| Kapillar- 
Blutdruck 
Datum : druck Bemerkungen 
| mm Hg | „m H,O | Menge er k Alb. ® 
Vorher | 50—60 145—180) - |- Io 
20. VIII. abends 7* 0,5 ccm Diphtherie-Testgift ee 
2l ;; 70 150—250 105 1017 | 0 
22. 65 110-500 | 326 1017 | Sp. |Starke Schwankung 
i des Kapillardrucks. 
23. „ 80  !170-410| 100 ? ? s 
4. „ 75 1280—3870) 90 1027 | 4+  |Zeitweise keine deut- 
| liche Strömung 
sichtbar. 
25. 85 300—590" 210 1030 | ++ 
26. „ = = 68 1030 FE 
27. „ ..70 280— 700 67 1037 ++ [Starke Schwankgen. 
im Kapillardruck. 
28. „ — 310—720 105 1030 ++ Š 
29. „ 60 200—430 177 1027 ++ » 
30. „ — — 95 1036 |; -++ $ 
3l. „ 80 240—490 120 1040 + x 
1. IX. 80 260—570 105 1047 + e 
2. „ = 5 1045 pa 7 
3. „ 70 195—530 135 1034 -+ e 
4. „ 70 160—410 100 1031 Sp. 5 
5. „ 60 195—320 115 1041 ER 
6. „ — 200—330 70 1047 k 
1: 5 b5 — 100 1047 a 
8 „ — 170—3860 160 1043 = 
T. — — 110 1042 0 
10. , 55 |210-330| 105 1039 0 
Ri = = 65 1033 0 
12. , 65 125—210 115 1037 0 
Bea b5 110—210 — — — 
4o? 50 | 95—200" — P ee 
233. 7? | co | 20 — - 10 


Es wurden dann endlich experimentelle Nephritiden durch Di- 
phtherietoxin und Urannitrat untersucht. Auf subkutane Injektion 
von 0,5 ccm Diphtherie-Testgift der Beringwerke (s. Tabelle) stieg 
sofort der Kapillardruck deutlich an. Schon vom 2. Tage an 
wurden die starken Schwankungen im Kapillardruck beobachtet. 
Gleichzeitig damit fand sich im Urin spurweise Albuminurie, 
Parallel mit dem Auftreten stärkerer Nierenerscheinungen (Albumin- 
urie und Cylindrurie) stieg der Kapillardruck an und erreichte 
nach 8 Tagen Werte über 700 mm H,O. Zeitweise nahmen die 
Kontraktionszustände im Kapillargebiet so starke Grade an, daß 
vorübergehend keine deutliche Strömung mehr nachweisbar war. 
Der Blutdruck nahm ebenfalls zu, allerdings in nicht sehr er- 
heblichem Grade. Die Erscheinungen gingen von etwa dem zehnten 
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Tage nach der Injektion ab in ziemlich gleichmäßigem Grade 
zurück. Nach weiteren 12 Tagen waren Blutdruck und Kapillar- 
druck wieder normal. Stärkere Schwankungen im Kapillardruck 
wurden nicht mehr beobachtet. Die Albuminurie verschwand, 
pathologische Formbestandteile waren im Urin nicht mehr nach- 
weisbar. Es fand sich hier also ein ganz besonders autfälliger 
Parallelismus zwischen den Nierenerscheinungen und den Ver- 
änderungen vor allem des Kapillardrucks. 

: Nach Urannitratvergiftung ergab sich ein Befund, der 
graphisch in Abb. 3 auf- 
gezeichnet ist. Es handelte 
sich hier um eine schwere 
Nierenschädigung, die inner- 
halb 8 Tagen zum Tode des 
Tieres führte. Am Tage 
nach der Intoxikation war 
schon eine starke Albumin- 


BESEERRENE urie und Cylindrurie nach- 

weisbar, die sich rasch ver- 

l stärkte. Blutdruck und 
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p in den ersten Tagen rasch 

an, dann folgt ein Abfall 

des Blutdrucks, während 

der Kapillardruck wieder 

DERIEREEER am 4.—6. Tage auf patho- 

OIN WNS logische Werte ansteigt, 

TOIMIN | dann allerdings am Tage 

EMERE vor dem Tode stark ab- 

sm 6 7 8 9 0 n 2 13 sinkt. Während der ganzen 

Zeit waren wiederum vom 

ersten Tage nach der Intoxikation ab die starken Schwankungen 
im Kapillardruck nachweisbar. 

Es finden sich also auch bei diesen ausgesprochenen Nieren- 
veränderungen starke pathologische Veränderungen des Kapillar- 
drucks gleichzeitig mit einer mehr oder minder erheblichen Steige- 
rung des Blutdrucks. Die Veränderungen des Kapillardrucks ver- 
laufen in derselben Richtung und weisen dieselben bemerkenswerten 
Eigentümlichkeiten auf, wie sie bei langdauernder Adrenalininjek- 
tion und nach Bleiintoxikation beobachtet wurden. Vor allem 
finden sich auch hier wieder die starken rasch wechselnden Kon- 
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traktionszustände im Kapillar- oder Präkapillargebiet. Sicherlich 
ist hier die renale Genese der Erscheinungen nicht ohne weiteres 
abzulehnen. Im Hinblick auf die Befunde von Hülse und Hülse 
und Strauß (22) könnte bei dem raschen Auftreten der Nieren- 
erscheinungen an die Bildung blutdruck- oder kapillardruck- 
erhöhender oder auch nur sensibilisierender Stoffe gedacht werden. 
Die hier gemachten Beobachtungen lassen jedoch in dieser Rich- 
tung keinen endgültig beweisenden Schluß zu. Mit demselben 
Rechte können die Befunde, vor allem angesichts der genauen zeit- 
lichen Übereinstimmung der Druckstörungen und der Nierenverände- 
rungen als einander koordinierte Erscheinungen im Sinne der ein- 
gangs erwähnten Anschauung von Schlayer und Volhard ge- 
deutet werden. In dieser Beziehung scheinen mir diese Beobach- 
tungen eine Bestätigung meiner früheren Befunde über die Beteili- 
gung der Kapillaren im Sinne der Störung der Durchlässigkeit bei 
Glomerulonephritis darzustellen (23). Weiterhin läßt sich aus diesen 
Befunden bei den experimentellen Nephritiden in Analogie zu den 
Versuchen mit d-Suprarenin und Blei entnehmen, daß die allerdings 
nicht sehr erhebliche Blutdrucksteigerung mindestens zum Teil 
durch die Vermehrung der Widerstände in dem durch spastische 
Kontraktionszustände schwer veränderten Kapillar- und Präkapillar- 
gebiet hervorgerufen sein kann. 


Zusammenfassung: 


Nach Injektion von Adrenalin synth. und der von d-Suprarenin 
erfolgt beim Kaninchen ein völlig parallelgehender Anstieg und 
Wiederabfall des Blutdrucks und Kapillardrucks. 

Langdauernde Injektionsbehandlung mit d-Suprarenin erzeugt 
eine geringe aber deutliche Hypertension mit gleichzeitiger Kapillar- 
druckerhöhung ohne Nierenerscheinungen. 

Bleiintoxikation erzeugt eine erhebliche, jedoch vorübergehende 
Blutdrucksteigerung mit geringen Nierenerscheinungen. Der 
Kapillardruck wird sehr erheblich und längerdauernd verändert. 
Die Blutdrucksteigerung bei Bleiintoxikation ist nicht renal bedingt. 

Bei experimentellen Nephritiden durch Diphtherietoxin und 
Urannitrat fand sich ein auffälliger Parallelismus zwischen den 
Nierenerscheinungen und den Druckänderungen, vor allem denen 
des Kapillardrucks. Die renale Entstehung der Druckverände- 
rungen ist nicht abzulehnen. Immerhin besteht auch die Möglich- 
keit, daß Nierenerscheinungen und die Erhöhung des Blutdrucks 
und Kapillardrucks koordinierte Symptome darstellen. Die Blut- 


188 Beckmann, Über die Beziehungen zwischen Blutdruck, Kapillardruck usw. 


drucksteigerung kann mindestens zum Teil durch die Vermehrung 
der Widerstände in dem durch spastische Kontraktionszustände 
schwer veränderten Kapillar- und Präkapillargebiet hervor- 
gerufen sein. 
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Aus der I. medizinischen Klinik der Universität München 
(Direktor: Professor von Rom berg). 


Weitere Untersuchungen über Erbrechen 
und Brechmittelwirkung.') 
Von 


Ph. Klee und L. Laux. 


Der gesamte Brechakt setzt sich aus einer Reihe reflektorischer 
Vorgänge zusammen, die sich auf Atmung, Kreislauf, Körpermus- 
kulatur, Verdauungsapparat und andere Funktionen erstrecken. 
Unsere Untersuchungen beschränken sich auf die motorischen und 
innervatorischen Vorgänge am Magen. Die Tätigkeit der Bauch- 
muskulatur und des Zwerchfells wird nur insoweit einbezogen, als 
sie zur Erklärung der Magenentleerung und der Speiseröhrenfüllung 
wichtig ist. 

Die relative Unabhängigkeit der peripherischen Vorgänge beim 
Erbrechen konnten wir in früheren Versuchen nachweisen.?) Wurde 
z. B. bei einer decerebrierten Katze der Splanchnicus major beider- 
seits durchschnitten, so konnte man durch faradische Reizung des 
intakten Vagus am Hals an der äußeren Bauchmuskulatur und am 
Zwerchfell typische Brechbewegungen hervorrufen, ohne daß der 
Magen die Brechbewegung irgendwie mitmachte. Der Magen ent- 
leerte sich vielmehr peristaltisch in den Darm. War aber der 
Splanchnicus intakt, so zeigte auch der Magen den typischen 
Brechreflex mit Pylorusschluß und Cardiaöffnung. Der Vorgang 
ließ sich noch variieren. So konnte man die Mitwirkung der Bauch- 
presse durch Phrenicusdurchschneidung erschweren usw., trotzdem 
erbrach der Magen. 

Der Magenbrechreflex ist von besonderem Interesse, weil er 
einen motorischen Vorgang am Magen darstellt, der nur in Ver- 


1) Beitrag zur Festschrift zum 60. Geburtstag von Ernst von Romberg. 
2) Dtsch. Arch. f. klin Med. 128, 204, 1919. 
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bindung mit einer bestimmten Stelle im Zentralnervensystem aus- 
lösbar ist. Ohne nervöse Verbindungen mit Medulla oblongata ist 
es bisher nicht gelungen, die charakteristische rückläufige Brech- 
bewegung des Magens zu erzeugen. Dagegen ist es am entnervten 
oder in Tyrodelösung überlebenden isolierten Magen leicht, die 
vorwärts verlaufende Peristaltik, die Einstellung der Wandspannung 
und die rhythmische Tätigkeit der Sphincteren zu beobachten. 
Durch Cholin können wir die vorwärts gerichteten Entleerungsbe- 
wegungen des Magens steigern, durch Adrenalin sie hemmen, wir 
kennen aber kein Mittel, das imstande wäre, am isolierten Organ 
die Brechbewegung auszulösen. 

Die alten Versuche von Schütz!) beweisen in dieser Hinsicht 
nichts. Schütz injizierte Apomorphin am lebenden Tier, nahm dann 
erst den Magen heraus und sah nun eine antiperistaltische Bewegung. 
Daß auch in diesem Falle das Apomorphin zentral, nämlich am Brech- 
zentrum angriff, ist nach allem, was wir über die emetische Wirkung 
dieses Giftes wissen, als sicher anzunehmen. Und so war wohl schon 
bei der Herausnahme des Magen der Brechreflex eingeleitet. Ob der 
einmal eingeleitete Brechakt am Magen nach seiner Loslösung vom 
zentralen Nervensystem noch weiter gehen kann, ist eine andere Frage, 
die hier nicht erörtert werden soll. 

Der motorische Vorgang am Magen beim Erbrechen nimmt 
also eine Sonderstellung ein. Seine Auslösung bedarf der extra- 
gastiischen Nervenverbindungen. Die Frage, zu welchen Leistungen 
der Magen ohne seine extragastrischen Nerven befähigt ist, ist von 
jeher erörtert worden. Auch in den letzten Jahren wurde das 
Problem wiederholt berührt. Mit Recht wurde von physiologischer 
Seite betont, daß auch der äußerlich entnervte Magen zu regel- 
mäßiger Motorik fähig ist, wenn man nur darauf achtet, daß der 
fördernde Vagus und der hemmende Sympathicus gleichmäßig aus- 
geschaltet ist. Ob das aber auch bei pathologischer Belastung 
(Überdehnung, Überwindung von Stenosen usw.) der Fall ist, ist 
zum mindesten noch fraglich. Für den Brechreflex gilt der Satz 
sicher nicht. Dem Kliniker wird es überhaupt schwer, von der 
extragastrischen Innervation des Magens abzusehen. Der Magen- 
muskel reagiert wie ein feiner Indikator auf alle Schwankungen 
im vegetativen Nervensystem. So ist es für die klinische Be- 
trachtungsweise wichtiger, die Veränderungen zu kennen, die das 
zentrale Nervensystem am Magen hervorruft, als zu wissen, 
welche Funktionen der Magen auch ohne das zentrale Nervensystem 


1) E. Schütz, Über die Einwirkung von Arzneistoffen auf die Magen- 
bewegung. Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. 21, 341, 1886. 
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ausführen kann. Für die Pathologie hat die starke extragastrische 
Nervenversorgung des Magens eine sehr große Bedeutung. Sicher 
kennen wir nur einen kleinen Teil jener Reflexe, die dauernd 
Magen und zentrales Nervensystem verknüpfen. Den zentripetalen 
Impulsen wird häufig zu wenig Gewicht beigelegt. Wahrscheinlich 
bestehen außer dem Brechreflex noch andere zentral verknüpfte 
Schutz- und Abwehrreflexe, die nach äußerer Entnervung des Magens 
wegfallen. Diese Dinge müssen betont werden, da die Ansicht 
vertreten worden ist, man könne ohne große Bedenken beim Menschen 
den Vagus oder den Splanchnicus oder beide Nerven vor ihrem 
Mageneintritt durchschneiden. 


Die Aufklärung der Reflexbewegungen des Magens beim Er- 
brechen hat seit Einführung des Röntgenverfahres einige Fortschritte 
gemacht. Doch ist noch manches fraglich geblieben. 


Ohne Zweifel beginnt der Magenbrechakt mit dem Pylorus- 
schluß. Dann folgt nach vorübergehender Hemmung der Peristaltik 
eine Bewegung, die den Mageninhalt rückwärts verschiebt. Damit 
öffnet sich die Cardia. Wie oben betont wurde, vollziehen sich 
diese Bewegungen unabhängig von der Bauchpresse und dem Zwerch- 
fell. Die Lehre von der Passivität der Magenentleerung ist längst 
widerlegt. 


Pylorusschluß mit allgemeiner Magenhemmung kann auch 
auf anderem Wege hervorgerufen werden, z. B. durch Sympathicus- 
reizung oder Adrenalin. Es bedarf dazu des Brechrefilexes nicht. 
Das Charakterische des Brechaktes besteht aber darin, daß der 
Pylorusschluß bestehen bleibt, obwohl wieder heftige Bewegungen des 
Magens einsetzen. Man kann mitunter sehen, wie diese Bewegungen 
nach vergeblichen Versuchen, die darmwärtsgerichtete Entleerung 
herbeizuführen, schließlich den Mageninhalt rückwärts treiben. 


1. Fraglich ist, ob es sich dabei um eine einfache rückläufige 
Verschiebung infolge spastischer Kontraktion des Pylorusteiles 
handelt (ähnlich dem Darmverschluß) oder um einen echten anti- 
peristaltischen Vorgang. Beim reflektorischen Vaguserbrechen sah 
Klee früher nur die spastische Kontraktion des Pylorusteiles und 
keine Antiperistaltik. Auch Hesse vermißte die Antiperistaltik 
beim Hunde. Cannon?) bemerkt aber, daß er sie einmal nach 
Apomorphin gesehen habe. Beim Menschen ist Antiperistaltik bei 


1) O. Hesse, Zur Kenntnis des Brechaktes. Arch. f. d. ges. Physiol. 152, 
1, 1913. 
2) W. B. Cannon, Americ. journ. of physiol. 1, 359, 1898. 
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Pylorusstenose beschrieben (Jonas.!) Die Frage ist wichtig für die 
Deutung des Öffnungsreflexes der Cardia. 

2. Fraglich ist ferner, ob der Fundusteil des Magens sich mit 
aktiver Kontraktion beim Erbrechen beteiligt, also die Kraft her- 
gibt, die den Mageninhalt in die Speiseröhre wirft, oder ob der 
Fundusteil passiv bleibt. Das erstere haben wir früher vertreten. 
Dagegen nahmen Cannon und auch Hesse°)an, daß der Fundus 
bei der Brechbewegung und der Cardiaöffnung erschlafft sei. Auch 
diese Frage ist für den Cardiamechanismus wichtig. 

3. Die Innervation des Magenbrechreflexes ist noch nicht klar. 
Wir sehen von den Vorgängen, die sich in den Plexus und Ganglien- 
zellen der Magenwand selbst abspielen, zunächst ab. Daß diese 
intramuralen nervösen Organe in Funktion treten, ist nicht zu be- 
streiten. Bearbeitet ist diese Frage nicht. Dagegen ist die Mit- 
wirkung der einzelnen extragastrischen Nerven wiederholt im Tier- 
experiment studiert worden. Die Literatur ist an anderer Stelle 
ausführlich gewürdigt.) Die neuen Arbeiten amerikanischer 
Autoren *) sind uns erst am Schlusse unserer Untersuchungen be- 
kannt geworden. Die Schwierigkeit der Untersuchung der Brech- 
innervation lag immer darin, daß bei Reizungen und Durchschnei- 
dungen der Nerven zentripetale und zentrifugale Bahnen gleich- 
zeitig getroffen wurden. Die Anwendung vago- und sympathicotroper 
Gifte erwies sich aus anderen Gründen ala unzweckmäßig. 

Reizt man an der decerebrierten Katze, die für Reflexversuche 
besonders geeignet ist, den intakten Vagus am Hals, so tritt Pylorus- 
schluß und Erbrechen ein. Schneidet man vorher den Splanchnicus 
oder das Halsmark in Höhe des 3. Wirbels durch, so bleibt das 
Erbrechen aus. Der Pylorus schließt sich nicht, die rückläufige 
Koordination der Brechbewegungen fehlt, die Cardia Öffnet sich 
nicht. Klee zog daraus den Schluß, daß die feste Schließung des 
Pylorus durch die sympathische Rückenmark-Splanchnicusbahn die 
Vorbedingung für die Brechbewegung sei. Der Mangel der 
Versuchsanordnung, der unter anderen auch von Dresel°) hervor- 
gehoben wurde, lag darin, daß zentripetale und zentrifugale Fasern 
im Vagus gleichzeitig gereizt wurden. Dadurch wurde die Be- 

1) Jonas, Dtsch. med. Wochenschr. 1906. 

2) Man kann aber an den Röntgenogrammen von Hesse bei geöffneter Cardis 
Kontraktionsringe am Fundus erkennen! 

3) Klee, Magenbewegungen und Brechakt, in dem demnächst erscheinenden 
III. Bd. des Handbuchs d. normalen u. pathol. Physiol. Berlin, Springer. 


4) Hatcher u. Weiß, Journ. of pharm. a. exp. therap. 22, 1924. 
5) Dresel, Erkrankg. v. vegetat. Nervensystems in Kraus-Brugsch 10, 1, 1922. 
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urteilung des ganzen Reflexlaufes sehr erschwert, vor allem die 
Deutung des Cardiareflexes. Ferner war auffällig, daß die Be- 
obachtungen nur dann konstant waren, wenn mit mittlerer Strom- 
stärke gereizt wurde. Wurden sehr starke Ströme verwandt, so 
konnte in einigen Fällen trotz Halsmarkdurchschneidung und 
Splanchnicotomie Rücklauf von Mageninhalt durch die geöffnete 
Cardia in die Speiseröhre erfolgen, eine Erscheinung, deren Deutung 
ebenfalls Schwierigkeiten machte (vgl. Dtsch. Arch. f. klin. Med. 
128, 1919, S. 232 ff.) 

Zur weiteren Aufklärung der noch fraglichen Punkte haben 
wir eine Reihe neuer Tierversuche angestellt. Die Schwierigkeiten 
der Technik und der Beurteilung erforderten größeres Tiermaterial. 
Unsere neuen Beobachtungen gründen sich auf Versuche an 
44 Katzen. 

Das Neue unserer Versuchsanordnung gegenüber der früher 
verwandten bestand in der Anwendung chemischer Brech- 
mittel. Wir wählten: 

1. Apomorphin als zentral angreifendes und 

2. Kupfersulfat als reflektorisch vom Magen aus wirk- 
sames Brechmittel. 

Im übrigen glich die Versuchsanordnung der früher beschriebenen. 
Ein Teil der Tiere wurde decerebiert. Durch die Decerebration wurden 
allerdings neue Bedingungen für die Brechmittel geschaffen, die noch 
nicht bekannt waren und in einer Reihe von Vorversuchen erst geklärt 
werden mußten. Auf die Decerebration konnte nicht verzichtet werden, 
da durch das Verfahren weıtere Eingriffe in das Nervensystem, wie Ab- 
kühlung oder Durchschneidung des Vagus, Splanchnicotomie usw. ohne 
Störung der Reflexe erleichtert bzw. erst ermöglicht wurden. 

Die Untersuchungen führten zu einer Reihe neuer Feststellungen, 
die die Motorik des Magens, seine Innervation und die Wirkung 
der Brechmittel betreffen.!) 


A. Apomorphinerbrechen. 


1. Zur Dosierung und Wirkung. Die Empfindlichkeit 
gegen Apomorphin ist bei Mensch und Tier verschieden. Die 
Katze ist bedeutend unempfindlicher als der Hund oder der Mensch. 
Die Angaben über die emetische Dosis bei Katzen schwanken. 
Aus einer Anzahl Vorversuche ging hervor, daß die sicher Er- 
brechen erregende Menge Apomorphin bei der Katze 0,02—0,04 g 


1) Die ausführlichen Versuchsprotokolle mit Röntgenogrammen, Skizzen und 
Tabellen sind in einer Dissertation von Laux niedergelegt. 
Deutsches Archiv für klin. Medizin. 149, Bd. 13 
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pro kg Körpergewicht subkutan betrug. (Emetische Minimaldosis 
beim Menschen nach Siebert) 0.006—0,007, also umgerechnet 
auf 60 kg Gewicht 0,0001 pro kg). Bei Dosen, die unter 0,02 pro kg 
lagen, trat bei der Katze kein Erbrechen, sondern motorische Un- 
ruhe, mit Muskelschwäche und ataktischen Sprüngen, sowie Kot- 
und Urinentleerung auf. Wurden die Apomorphinmengen gesteigert, 
so daß Erbrechen erfolgte, dann fehlte immer die Kot- und Urin- 
entleerung. Der Blasen- und Mastdaımreflex wird also durch den 
Eintritt des Brechreflexes gehemmt. Vor dem Brechakt zeigten 
sich immer Speichelfluß mit Züngeln und Schlucken, Erscheinungen, 
welche die nie fehlende Nausea kennzeichneten. Das Erbrechen 
war gewöhnlich mit 6—8 Brechstößen beendet. Bei hohen Dosen 
erfolgten nach Pausen von 10—15 Min. noch einige Brechbewe- 
gungen. Sonst ist über die Wirkung nichts Neues zu sagen. 

Nur eine Erscheinung, die auch bei decerebrierten Tieren später 
immer wieder gesehen wurde, muß erwähnt werden, da sie für die 
innervatorische Deutung des Brechreflexes an sich, darüber hinaus 
aber auch von allgemeinerem Interesse ist. In jenen Dosen, die 
noch nicht Erbrechen verursachten, zeigte sich bei der Röntgen- 
durchleuchtung eine deutliche Verstärkung der Peristaltik des 
Magens mit beschleunigter Entleerung und verstärkten Darm- 
bewegungen. Besonders auffallend war das in jenen Fällen, in denen 
von vornherein der Magen wenig oder keine Bewegungen aufwies. 
Diese Erhöhung der motorischen Magentätigkeit konnte bis zur 
Ausbildung eines Gastrospasmus gehen. Offenbar hat das Apo- 
morplin in kleineren Mengen eine Wirkung, die der einer peri- 
pherischen Vaguserregung am Magen und Darm gleichkommt. 

Hier ist eine allgemeinere therapeutische Überlegung ein- 
zuschalten. Die Anwendung von Brechmitteln hat in heutiger 
Zeit erheblich nachgeiassen. Wo keine mechanische Entleerung 
des Magens bezweckt wird, werden Brechmittel nicht gebraucht. 
Und auch da wird meist die Schlundsonde vorgezogen. Die alten 
Ärzte machten reichlicher von brechenerregenden Substanzen 
Gebrauch, weil sie von diesen Mitteln eine „Umstimmung“ des 
Organismus erwarteten, daher deren Beliebtheit in der antiphlogisti- 
schen Therapie. Es fragt sich, ob diese alte, von uns abgetane 
Theorie wirklich jeder Begründung entbehrt. Das Apomorplin 
hat schon in nicht emetischen Dosen eine vagotonisierende Wirkung, 


l) Siebert, Dissertation Dorpat 1871. Zitiert nach R. Magnus in Hand- 
buch d. exp. Pharmakol. (Heffter). Apomorphin, II. Bd., S. 430. 
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wenn man diesen Ausdruck gebrauchen darf. Wir wissen außerdem, 
daß eine Reihe von Mitteln, die in großen Mengen Erbrechen er- 
regen, in kleineren vagotrope Eigenschaften haben, z. B. Morphin, 
Digitalis, Strophantin u.a. Wir gebrauchen vagotrope Mittel wie 
das Cholin zur Beseitigung toxischer oder infektiöser Magendarm- 
lähmungen oder Dyspepsien (Arai,!) Klee und Großmann)?). 
Mit Digipurat intravenös werden funktionelle Dyspepsien günstig 
beeinflußt (Veil und Heilmeyer)°). Gleich zu Beginn der Ver- 
suche machte der eine von uns folgende Beobachtung. Eine Katze, 
die seit einigen Tagen schwer krank schien und nicht fressen 
wollte, erhielt eine bestimmte Dosis Apomorphin. Es erfolgte kein 
Erbrechen, wohl aber eine starke motorische Unruhe. Nach Ab- 
klingen der Wirkung wurde die Katze plötzlich munter, zeigte 
Freßlust und verhielt sich von da ab normal. Hier schien das 
Apomorphin wie Cholin zu wirken. Die Verknüpfung des Brech- 
reflexes lokalisieren wir in die vegetativen Zentren des verlängerten 
Marks. Das Vaguszentrum kommt in erster Linie in Betracht. 
Alle Brechmittel greifen direkt oder indirekt hier an. Die An- 
nahme, daß durch die Brechmittel eine Art „pnarasympathische 
Umstimmung“ durch Erregung oder Erregbarkeitssteigerung 
im Vaguszentrum erreicht wird, hat demnach nichts Unwahrschein- 
liches. Weitere Untersuchungen über diese Frage sind im Gange. 

2. Dosierung und Wirkung beiderenthirunten Katze. 
Openchowski‘) hat behauptet, daß nach vollständiger Zerstörung 
der Vierhügel auf Apomorphin kein Erbrechen mehr auftrete, wohl 
aber noch äußere Brechbewegungen. Seine Beobachtungen finden 
durch unsere Röntgenuntersuchungen einige Aufklärung. Seine 
Schlüsse, daß 2 Brechzentren existieren, sind bereits durch Thumas 
widerlegt, der das Brechzentrum allein in die Medulla oblongata 
lokalisiertee Hatcher und Weiß haben neuerdings das Brech- 
zentrum mit dem sensorischen Vaguskern identifiziert. 

Bei der Decerebration wird (in Narkose nach Carotidenunter- 
bindung) ein Schnitt durch die vorderen Vierhügel gelegt. Wir 
sahen nun, daß durch diesen Eingriff das Erbrechen zwar gehemmt, 
aber nicht verhindert wurde. Es wurden größere Dosen Apo- 
morphin notwendig; und man mußte das Mittel intravenös geben 
(Versuche an 10 Katzen). 


1) Arai, Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. 94, 150, 1922. 
2) Klee u. Großmann, Münch. med. Wochensehr. 7, 251, 1925. 
3) Veil u. Heilmeyer, Dtsch. Arch. f. klin. Med. 147, 23, 1925. 
4) Openchowski, Arch. f. (Anat.) u. Physiol. S. 549, 1889. 
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Die subkutane Applikation von 0,06—0,14 g insgesamt innerhalb 
40—50 Min. genügte bei mehreren Tieren nicht, um Brechbewegungen 
am Magen zu bewirken und die Cardia zu öffnen. Dagegen war die 
Erregung der Peristaltik des Magens und Darms nach diesen Dosen sehr 
deutlich. Nur einmal gelang es subkutan mit 0,075 g/kg in 30 Min. den 
Brechreflex mit allen Symptomen auszulösen. Wir sahen deshalb von 
weiteren subkutanen Gaben ab. 

Bei der intravenösen Injektion war Vorsicht geboten, da das 
Apomorphin bei Überschreitung einer gewissen Grenze schnell 
tödlich wirkte. Die emetischen Dosen schwankten zwischen 0.004 
und 0,02 g/kg. Bei langsamer Injektion von 1—2 ccm Apomorphin 
pro Min. in 2°/, Lösung konnte bis auf 0,033 g/kg gesteigert werden 
(80 mg pro Tier). Infektiös-fieberhaft erkrankte Tiere erbrachen 
auf diese Menge noch nicht, wie auch kranke Tiere durch elektri- 
sche Reizung des Vagus nur schwer zum Erbrechen zu bringen sind. 

Die Magenbewegung beim Apomorphinerbrechen 
ließ sich an der decerebrierten Katze ganz besonders klar im 
Röntgenbild übersehen. l 

Unmittelbar nach der Injektion traten bei allen Tieren tiefe laog- 
same Atemzüge und mehr oder weniger heftige Streckkrämpfe der 
Muskulatur auf. Gleichzeitig bewegte sich der Magen und der Darm 
lebhafter. In diesen Erscheinungen ist wohl die erste erregende Wirkung 
auf das Zentralnervensystem zu erblicken. Die Streckkrämpfe sind, da 
decerebriert wurde, nicht auf die Hirnrinde zu beziehen, wo sonst der 
Sitz der konvulsivischen Krämpfe beim Apomorphin angenommen wird, 
sondern bedeuten nur eine anfallsweise eintretende Steigerung jener 
Muskelstarre, die Sherrington als decerebrated rigidity bezeichnet hat. 
An anderer Stelle wurde betont, daB diese Streckkrämpfe auch spontan 
mit asthmaähnlicher Blähung des Thorax, Pulsverlangsamung und gleich- 
zeitiger Erregung der glatten Muskulatur des Magens und Darms beob- 
achtet werden können, ein interessantes Analogon zu manchen Beob- 
achtungen am Menschen.!) 

Kurz vor dem Erbrechen hört die peristaltische Tätigkeit des 
Magens auf. Der Pylorus bleibt geschlossen, der Magen wird kurze 
Zeit regungslos. Plötzlich tritt nach einigen sehr tiefen Atemzügen, im 
Augenblicke extremen Zwerchfellhochstandes (Exspiration), in der 
Mitte des Fundusteiles des Magens (nicht zwischen Fundus und 
Pars pylorica) ein tiefer Kontraktionsring auf, der den Fundus tief 
einschnürt und sich rasch cardiawärts bewegt. Der zwischen Cardia 
und Fundusring liegende Mageninhalt wird dabei durch die ge- 
öffnete Cardia in den deutlich erweiterten und bewegungslosen 
Ösophagus geschoben. Der Röntgenschatten des Pylorusteils kann 
bei geschlossenem Pylorus unverändert bleiben. An dem inzwischen 


1) Klee, Münch. med. Wochenschr. 1914, Nr. 19, S. 1044. 
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wieder normal gewordenen Fundusschatten tritt ein neuer Ein- 
schnürungsring auf, das Zwerchfell steigt wieder hoch, der Fundus- 
inhalt entleert sich in die Speiseröhre und so wiederholt sich der 
Vorgang mehrere Male. 

Das Apomorphinerbrechen vollzieht sich hier sehr langsam, 
im Gegensatz zu dem stürmischen Erbrechen, das früher nach 
elektrischer Vagusreizung beschrieben wurde. Die Brechbewegungen 
konnten von außen oft kaum erkannt werden. Die Einwirkung 
auf die äußeren Brechbewegungen der Bauchmuskulatur und des 
Zwerchfells war nur gering und die Füllung des Ösophagus nur 
unvollständig, so daß Openchowski, der nicht im Röntgenbild 
beobachten konnte, die Magenbrechbewegung entging. 

Das Apomorphinerbrechen brachte den Beweis, daß dieFundus- 
muskulatur aktiv an der Füllung des Ösophagus beteiligt ist. 
Es war auch einwandfrei zu beobachten, daß echte Antiperi- 
staltik beim Erbrechen vorkommt. Es war ferner zu sehen, daß 
die Zwerchfellkontraktion für die Öffnung der Cardia gleichgültig 
ist, wie es schon früher Klee mit Durchschneidung der Phrenici 
nachgewiesen hat, entgegen der Ansicht Bechtere w’s.') 

Zu beachten ist, daß aktiver Stimmritzenschluß bei den tracheoto- ` 
mierten Tieren unmöglich ist. Durch den Stimmritzenschluß und die 
damit eintretende Druckerhöhung im Brustraum wird die Entleerung des 
Ösophagus nach außen beim normalen Erbrechen gefördert. Bei sehr 
stürmischem Erbrechen ist dieser Larynxschluß unnötig, es wird trotzdem 


nach außen erbrochen. Bei dem geschilderten langsamen Apomorphin- 
erbrechen wirkt sein Fehlen aber hemmend auf die Ösophagusentleerung. 


Von großer Wichtigkeit ist dieantiperistaltische Welle. 
Sie kann uns einen Anhaltspunkt für die Öffnung der Cardia beim 
Erbrechen geben. Es ist anzunehmen, daß die rückwärts laufende 
Welle in ähnlicher Weise die Cardia Öffnet, wie die vorwärts- 
gerichtete peristaltische Welle den Pylorus. Damit würde der 
Cardiaöffnungsreflex entgegen unserer früheren Meinung auch beim 
Erbrechen ein rein lokaler, kurzer Reflex sein. 


3. Apomorphin. Vagusblockierung. In früheren Unter- 
suchungen wurde vermutet, daß die Öffnung der Cardia beim reflek- 
torischen Erbrechen von der Intaktheit der Vagusbahn abhängig 
sei. Doch war das nicht sicher zu beweisen. Beim Apomorphin- 
erbrechen jedenfalls liegen die Dinge anders, da aus Versuchen 
älterer Autoren hervorgeht, daß der Hund nach Apomorphin trotz 


1) Bechterew, Die Funktionen der Nervenzentren. Fischer, Jena 1908, 
S. 259. 
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Vagotomie erbricht. Wir prüften diese Versuche an der Katze mit 
Apomorphin nach. Es wurden zunächst die Vagi temporär durch 
Kühlung ausgeschaltet. 

Wir benutzten das Verfabren, das früher beschrieben wurde. Die 
Vagi wurden auf gebogene Glasröhren gelegt, durch die entweder auf 
0 Grad abgekühltes oder auf Körpertemperatur erwärmtes Wasser floß. 
Im ersten Falle wurde der Vagus in seiner Leitung unterbrochen, im 
zweiten wieder leitfähig. Kühlte man den Vagus, wurde der Magen 
schlaff und bewegungslos, erwärmte man den Vagus, zeigte der Magen 
wieder Peristaltik und Entleerung. 

Es ergab sich, daß durch Vaguskühlung das Apomorphin- 
erbrechen jedesmal gehemmt wurde. Wurde der Vagus durch Er- 
wärmung wieder leitfähig gemacht, so trat nachträglich Erbrechen 
ein. Ein charakteristischer Versuch sei mitgeteilt. 


Versuch 31. Katze 2,5 kg. 


735 Vorm. Decerebr. 

130b Magenfüllung mit Kontrastbrei. 

2b Lebbafte Magenperistaltik. 

25h Vaguskühlung. 

2!18b Magen schlaff. Bewegung aufgehoben. (Sympathicusmagen.) 

2°?b 0,013 g/kg Apomorphin intravenös. 

2°3b Magenbild fast unverändert. Lebhafte Darmperistaltik. Kein 
Erbrechen. Kühlung ausgeschaltet. Erwärmung, 

Darauf nach 6—7 Min. Erbrechen unter Kontraktion des Fundusteiles. 


Hier wurde also das Apomorphinerbrechen durch die Unter- 
brechung der Vagusleitung so lange verzögert, bis der Nerv durch 
Erwärmung wieder leitfähig geworden war. Im weiteren Verlauf 
der Versuche stellte sich heraus. daß die Vagusblockierung das Er- 
brechen nicht mehr verhinderte, wenn man sehr große Dosen von 
Apomorphin nahm (0,08 g/kg). Bei diesen hohen Dosen trat trotz 
der Vagusausschaltung der Magenbrechreflex auf. 


4. Apomorphin. Beiderseitige Vagotomie. Umetwaige 
Täuschungen durch ungenügende Leitungsunterbrechung auszu- 
schließen, wurde beiderseits der Vagus am Hals einige Zentimeter breit 
reseziert. Trotzdem trat bei einer 1,75 kg sclıweren Katze 8 Min. 
nach 0,046 gkg Apomorphin intravenös Erbrechen ein. Der vorher 
schlaffe Magen kontrahierte sich, die Cardia öffnete sich im Augen- 
blicke der tiefsten Exspiration, und der Kontrastbrei wurde in den 
Ösophagus gehoben. 

Hieraus geht hervor, dab die Magenrevolution beim A po- 
morphinerbrechen und die Öffnung der Cardia ohne die 
Mithilfe des Vagus erfolgen können. Man bedarf aber höherer 
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Dosen, also eines stärkeren Reizes, um diese Wirkung zu erzielen. 
Fehlen der Vagusleitung erschwert zwar das Apomorphinerbrechen, 
schließt es aber nicht aus. 


5. Apomorphin. Splanchnicotomie. Nach den Versuchen 
von Openchowski (Apomorphin) spielt die Splanchnicusbahn 
eine große Rolle beim Brechakt. Wir fanden früher, daß beim 
Brechakt nach elektrischer Vagusreizung die Intaktheit des Splanchni- 
cus notwendig war. Unsere weiteren Versuche zeigten, daß der 
Splanchnicus für das Apomorphinerbrechen entbehrlich ist. 

Die Splanchnici wurden beiderseits retroperitoneal durchschnitten. 
Die vollständige Durchschneidung wurde durch die Obduktion kontrolliert. 
Nach der Splauchnicotomıe zeigte der Magen ein Schattenbild, wie es 
früher von uns beschrieben wurde: Lebhafte peristaltische Einschnürungen, 
die sich bis auf den Fundusteil des Magens erstreckten, oft Gastrospasmus, 
beschleunigter Übertritt des Mageninhaltes in den Dünndarm. 


Als wir mit relativ kleinen Mengen von Apomorphin begannen, 
und zwar solchen, die bei intaktem Splanchnicus noch Erbrechen 
hervorriefen, sahen wir, daß in der Tat nach Splanchnicotomie der 
Magenbrechakt ausblieb. Dagegen zeigte sich am Magen eine 
geradezu stürmische Peristaltik mit Übertritt großer Breimengen 
in den Darm und hochgradiger Steigerung der Darmbewegungen. 
Dieser Befund änderte sich aber, als wir zu größeren Dosen Apo- 
morphin übergingen. Jetzt trat trotz einwandfreier Splanchnico- 
tomie Erbrechen ein (5 positive Versuche). Brechbewegungen der 
Bauchmuskulatur ließen sich dabei nicht sicher beobachten, da bei 
großen Dosen die starken Streckkränpfe der Muskulatur diese 
Einzelvorgänge überdeckten. Zweimal war die Funduskontraktion 
des Magens so stark, daß aus dem Maule herausgebrochen wurde, 
während sonst nur der Ösophagus gefüllt wurde. Im ganzen schien 
bei diesen Tieren, wie überhaupt in den Brechversuchen, eine 
individuelle Verschiedenheit in der Reizbarkeit des Brechzentrums 
zu bestehen, da die Apomorphinmengen, die zum Erbrechen nötig 
waren, sehr wechselten. 

Jedenfalls ergaben die Versuche, daß der Magenbrechreflex 
nachApomorphin auch ohne Splanchnicusvor sich gehen 
kann. Allerdings wird er durch Splanchnicotomie erschwert. 


6. Apomorphin. Halsmarkdurchschneidung. Es ist 
möglich, daß die Cardiaöfftnung durch sympathische Fasern beein- 
flußt wird, die sich dem Brustvagus in seinem Verlaufe anschließen. 
So bestehen z. B. Verbindungen des Vagus mit dem Ganglion 
stellatum. Von dort aus geht ein ziemlich starker abwärtsgerichteter 
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Ast in den Vagus über. Openchowski hat angegeben, daß aus 
dem oberen Brustmark sympathische Fasern über den Plexus 
aorticus zam Vagus und zu der Cardia gelangen. Er glaubte sie 
auch isolieren zu können und hat sie als Dilatator cardiae be- 
zeichnet. Um auch diese Möglichkeit der reflektorischen Cardia- 
öffnung beim Erbrechen zu berücksichtigen, wurde bei 3 Katzen in 
Höhe des 2.—3. Halswirbels das Rückenmark durchschnitten. 

Nach Halsmarkdurchschneidung bietet der Magen ein ähnliches 
Bild wie nach Splanchnicotomie (s. 0.). 

Bei diesen halsmarkdurchschnittenen Tieren trat auf Apo- 
morphin kein Erbrechen ein, auch nicht mit verhältnismäßig hohen 
Dosen (0,01—0,013—0,05 g/kg). Die Cardia blieb fest geschlossen. 
Dieser Befund war auffällig und man könnte geneigt sein, in ihm 
eine Stütze der Theorie Openchowski'’s zu sehen. Doch wird 
man zunächst gut tun, mit solchen Schlüssen vorsichtig zu sein. 
Die Halsmarkdurchschneidung setzt nämlich beim decerebrierten 
Tier einen Shock, dessen Wirkung auf das Brechzentrum wir noch 
nicht überseben können. Wir werden später sehen, daß nach elek- 
trischer Reizung des intakten Vagus trotz der Halsmarkdurch- 
schneidung unter bestimmten Bedingungen Öffnung der Cardia und 
Ösophagusfüllung erfolgt. 

7. Apomorphin. Vagus- und Splanchicusausschal- 
tung. Schaltete man beide extragastrische Bahnen aus, was in 
verschiedener Weise geschah, durch Vaguskühlung, Resektion beider 
Vagi, Halsmarkdurchschneidung, Splanchnicotomie, so riefen auch 
hohe Dosen von Apomorphin keine Brechbewegung am Magen 
hervor. Die Cardia blieb immer geschlossen (6 Versuche). Dieses 
Ergebnis wurde erwartet. 

Bemerkenswert war, daß auch bei diesem äußerlich entnervten 
Magen das Apomorphin die Peristaltik und die Magenentleerung 
steigerte. 


B. Das Kupfersulfaterbrechen. 

In einer zweiten Versuchsserie lösten wir den Brechakt reflek- 
torisch vom Magen aus. 

Verwandt wurden 20°, Kupfersulfat und 5°/, Brechweinstein 
(Tatarus stibiatus). 

Von dem Brechweinstein, den wir in 4 Vorversuchen benutzten, 
sahen wir später ab. Die Brechwirkung trat an der normalen 
Katze nach Dosen von 0,01—0,2 g/kg regelmäßig ein, doch war die 
Nausea erheblich länger als beim Kupfersulfat. Erst bei 0,2 g/kg 
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Tartarus stibiatus erfolgte schon nach 10 Min. Erbrechen. Die 
Wirkung war aber so stark, daß nachher in Intervallen von 
2—3 Min. noch 7mal erbrochen wurde. Die Tiere zeigten nach 
Ablauf des Erbrechens noch mangelnde Freßlust, also noch Ver- 
giftungserscheinungen. 

Das Cuprum sulfuricum erzeugte nach peroralen Gaben von 
0,1—0,6 g/kg bei der normalen Katze nach 5 Min. Erbrechen. Bei 
der decerebrierten Katze lag die sicher wirksame Anfangsdosis bei 
0,2 g/kg (6 Versuche). 

Das Kupfersulfaterbrechen unterschied a insofern von dem 
Apomorphinerbrechen, als keine motorische Unruhe, keine Krämpfe, 
keine Kot- oder Urinentleerung auftrat. 

Nausea in Form von Züngeln, Speichelfluß und Schlucken war 
jedesmal vor dem Erbrechen erkennbar. Die Nausea war aber nur 
kurz und nach dem Erbrechen war das Tier sehr schnell wieder 
munter und freßlustig.. Der Brechakt war sehr stürmisch, ging in 
6—8 Brechstößen vor sich, wiederholte sich aber dann nicht mehr. 

1. Die Magenbewegung beim Kupfersulfaterbrechen. 
Über die Form der Magenbewegung bei stomachal wirkenden Brech- 
mitteln existieren noch keine Angaben. Der Magenbrechakt läuft 
beim Kupfersulfaterbrechen bedeutend schneller ab, als beim Apo- 
morphinerbrechen. 

Zunächst hört die regelmäßige Peristaltik und die Magenent- 
leerung auf. Die, Darmperistaltik kann dabei noch sehr lebhaft 
sein. Der Magen scheint einen Augenblick regungslos. Dann 
kontrahiert sich der Pylorusteil, so daß nur noch die Schatten- 
streifen in den Längsfalten der Schleimhaut sichtbar sind. Auch 
der Fundusteil scheint an Spannung gewonnen zu haben. Schon 
vor der Kontraktion des Pylorusteils des Magens setzen tiefe lang- 
same Atemzüge ein, wobei das Tier jedesmal einige Sekunden im 
Stadium tiefer Exspiration verharrt. Man sieht das Zwerchfell 
im Röntgenbild maximal hochstehen, das Epigastrium ist eingezogen, 
Während die Atemzüge immer rascher, die Exspirationen tiefer 
werden, kontrahiert sich plötzlich (ohne ringförmige Einschnürung 
oder Antiperistaltik) der Fundusteil in toto im Augenblick maxi- 
malen Zwerchfellhochstandes. Die Cardia öffnet sich. Der in den 
hochstehenden Zwerchfellwinkel weit hinaufgezogene Fundusteil 
entleert mit großer Kraft in breitem Strahl einen Teil seines In- 
haltes in den weiten bewegungslosen Ösophagus. Während des 
kurzen inspiratorischen Zurückziehens des Zwerchfells tritt der 
Kontrastbrei infolge des nun negativ werdenden Druckes noch 
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höher. Dann erfolgt mit tiefer Exspiration ein neuer Schub und 
so wiederholen sich die kräftigen Exspirationsstöße noch mehrmals. 
bis der Fundusteil sich entleert hat. 

Die Muskulatur des Fundusteiles scheint bei diesem 
Vorgang die Hauptrolle zu spielen. Sie treibt mit kräftigem 
Stobe den Mageninhalt bis zur Schildknorpelhöhe empor. Die 
Bauchpresse wirkt nur unterstützend mit, indem sie den intraab- 
dominalen Druck steigert, doch wird dieser Effekt dadurch ver- 
ringert, daß das Zwerchfell in die exspiratorische Stellung ge- 
drängt wird. 

Die Speiseröhre füllt sich breit sofort nach der Öffnung der 
Cardia: Der Röntgenschatten der Speiseröhre ist nicht spindel- 
förmig oder zirkulär eingeschnürt, wie sonst, sondern bandförmig, 
etwa 2cm breit. Während der Brechstöße ist keine aktive Be- 
wegung an der Speiseröhre zu sehen. Kurze Zeit nach dem 
letzten Brechstoß formiert sich die Speiseröhre wieder, die physio- 
logischen Engen sind wieder zu sehen. Die noch im Ösophagus 
befindlichen Reste wandern peristaltisch in den Magen zurück. 

Verläuft das Kupfersulfaterbrechen noch stürmischer, so er- 
weitert sich beim ersten Brechstoß der untere Teil des 
Ösophagus sackartig. In diesen sackartigen Teil der Speise- 
röhre stößt der Magen seinen Inhalt mit Gewalt aus, so daß man 
den Eindruck gewinnt, der Magen werde in den erweiterten 
Ösophagus hinaufgezogen oder hineingestülpt. „Der Magen kehrt 
sich um.“ Dieser Eindruck beruht auf Täuschung. Er wird im 
Röntgenbild dadurch hervorgerufen, daß der entleerte Magen seinen 
Röntgenschatten verliert. 

Die Erweiterung der Cardia ist demnach hier sehr bedeutend. 
Daß es sich dabei nur um ein Nachlassen des Cardiatonus handelt, 
ist unwahrscheinlich. Es schien vielmehr eine aktive Muskelkraft 
die Cardia zu dilatieren, wobei man an die Kontraktion der 
Längsmuskulatur des Fundusteiles des Magens denken könnte. 

Entfernte man die vordere Brustwand und legte man die 
Speiseröhre der direkten Besichtigung frei, so sah man 
beim Erbrechen, wie die kräftige Kontraktion der Bauchmuskulatur 
das Zwerchfell mit großer Wucht in die Höhe warf. Dabei ver- 
kürzte sich die Speiseröhre um soviel, als das Zwerchfell in die 
Höhe stieg, um etwa 3 cm. Der unmittelbar über dem Zwerchfell 
liegende Teil der Speiseröhre zeigte die sackartige Erweiterung 
bis der letzte Brechstoß vorüber war. Während des ganzen Brech- 
aktes war an der Speiseröhre keine Bewegung sichtbar. 
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2. Weitere Beobachtungen über die Cardia. Über 
die Cardiainnervation existiert bekanntlich eine ausgedehnte 
Literatur. Die Meinungen gehen weit auseinander. Sicher ist, 
daß die Cardia ähnlich dem Pylorus durch peristaltische Be- 
wegungen der gefüllten Speiseröhre entsprechend der peristal- 
tischen Welle geöffnet wird. Hier handelt es sich um einen kurzen 
Reflex, der dem Peristaltikreflex von Bayliß und Starling 
analog ist. Wahrscheinlich und durch Versuche von Openchowski, 
Langley,!) Klee begründet ist, daß durch die Vagusbahn der 
Cardia öffnende Impulse vermittelt werden. Was darüber hinaus 
behauptet wird, bedarf noch des eindeutigen experimentellen 
Beweises. 

Die Frage interessiert klinisch wegen des Cardiospasmus. 
Vermutlich ist das klinische Bild des Cardiospasmus überhaupt 
nicht einheitlicher Genese. Streng zu unterscheiden ist aber 
zwischen dem zirkumskripten Spasmus an der Cardia selbst, d. h. 
der Einmündungsstelle des Ösophagus in den Magen und dem ab- 
dominalen oder präkardialen Ösophagospasmus, genau so wie 
der präpylorische Gastrospasmus von dem Pylorusspasmus zu 
trennen ist. Vermutlich sind auch die innervatorischen Verhält- 
nisse an der Cardia und am Pylorus ähnlich, d. h. der vor den 
Sphincteren liegende Abschnitt reagiert anders als die Sphinc- 
teren. Somit ist es nicht ohne weiteres erlaubt, aus thera- 
peutischen Erfolgen mit vago- und sympatbicotropen Giften beim 
klinischen „Cardiospasmus“ Rückschlüsse auf die physiologischen 
Reflex- und Innervationsverhältnisse der Cardia zu ziehen. 

Über die Beziehungen zwischen Ösophagus, Cardia 
und Magen gaben uns Versuche mit Vaguskühlung und Adrenalin 
einigen Aufschluß. Sie ergänzten frühere Versuche mit elek- 
trischer Reizung des peripherischen Splanchnicus. Damals zeigte 
sich. daß bei Splanchnicusreizung Pylorus und Cardia sich schließen, 
während der Magen erschlafft. Wir konnten jetzt nachweisen, daß 
nach sympathischem Reiz gleichzeitig auch der Ösophagus erschlafft 
und seine Bewegungen einstellt, während die Cardia sich zu- 
sammenzieht. 

Wurde bei splanchnicotomierten Tieren die Speiseröhre mit 
Kontrastbrei gefüllt, so trat rasch rhythmische Peristaltik und 
Entleerung einzelner Portionen durch die Cardia in den Magen 
ein. Wurde aber Adrenalin gegeben (0,25 der Lösung 1:1000 


D Langley, Journ. of physiol. 23, 407, 1898. 
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intravenös), so hörte sofort die Peristaltik auf, der Ösophagus wurde 
schlaff und bewegungslos und zwischen Fundus des Magens und 
Ösophagus trat eine 2—3 cm breite Schattenaussparung infolge 
Kontraktion der Cardia auf. Der Kontrastbrei rückte dabei höher 
hinauf. Nach Abklingen der Adrenalinwirkung, 5—7 Min. später, 
wurde die ausgesparte Stelle wieder von Kontrastbrei ausgefüllt. 
Dann setzten wieder Peristaltik und rhythmische Öffnungen der 
Cardia ein. Wenn man neben der Adrenalininjektion noch die 
Vagi durch Kühlung ausschaltete, so war die Schattenaussparung 
an der Cardia deutlicher, der Ösophagusschatten wurde noch 
breiter (Beobachtung im Liegen). Man gewann so das Bild des 
„Cardiospasmus mit Ösophagusdilatation“. Dies Bild kann also 
durch Ausschaltung des Vagus bei gleichzeitiger Steigerung des 
Sympathicustonus experimentell hervorgerufen werden. (Die zuge- 
hörigen Röntgenskizzen sind in der Arbeit von Laux niedergelegt.) 

3. Kupfersulfat. Vagusausschaltung. 

a. Kühlung. Auch das Kupfersulfaterbrechen ließ sich durch 
Vaguskühlung hemmen. Nach Vaguserwärmung trat nachträglich 
Erbrechen ein. 


Vers. 5. Katze. Decereb,. 

240%h Magenfüllung. 

34b Lebhafte Peristaltik und Magenentleerung. 

312b Vaguskühlung. 

3223h 0,1 g/kg Kupfersulfat per os. 

354h Schlaffer Magen. Keine Peristaltik. Kein Erbrechen. Vagus- 

eıwärmung. 

Nach 8 Minuten typisches Erbrechen. 

Dieser Befund ließ eine doppelte Deutung zu. Er schien 
erstens der lehrbuchmäßigen Meinung zu entsprechen, nach der 
die afferenten, also centripetalen, Impulse beim reflektorischen 
Erbrechen auf die Vagusbahn angewiesen sind. Wir können zeigen, 
daß diese bisher in den Darstellungen des Brechaktes vertretene 
Ansicht irrig ist. Es war zweitens möglich, daß der Eintritt 
des Erbrechens durch den Wegfall der efferenten Vagusimpulse 
und durch das Überwiegen der hemmenden Sympathicusbahn nur 
gehemmt war. 

Bei weiteren Versuchen stellte sich in der Tat heraus, daß für 
das Kupfersulfaterbrechen die intakte Vagusbahn nicht notwendig ist. 
Auch nach Durchschneidung beider Vagi ließ sich noch vom 
Magen aus Erbrechen auslösen, wenn man die Kupfersulfatmenge 
entsprechend steigerte. 
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b) Vagotomie. Trotz beiderseitiger Vagusdurchschneidung 
konnte bei 2 von 4 Katzen nach peroraler Zufuhr (Schlundsonde) 
von 0,69 und 0,60 g/kg Cuprum sulf. in 20°%,-Lösung der Brechakt 
ausgelöst werden. Und zwar trat er in dem letzten Falle wieder- 
holt, jedesmal 4 Min. nach der Einführung des Brechmittels ein. 
Leider wurde der Vorgang im Röntgenbilde nicht gefaßt. 

Der Vagus ist demnach nicht, wie man früher annahm, die 
allein mögliche afferente Bahn für die reflektorisch 
wirkenden Brechmittel. 

4. Kupfersulfat. Splanchnicotomie. Nach Durch- 
schneidung der Splanchnici gelang die Auslösung des Brechreflexes 
mit Kupfersulfat nicht. Die Cardia blieb geschlossen. Allerdings 
gingen die angewandten Giftmengen nicht über 0,13 g/kg hinaus. 
Kontrollversuche mit größeren Mengen sind nötig. 

4. Kupfersulfat.e Halsmarkdurchschneidung. In 
3 Versuchen (0,1—0,23 g/kg) wurde kein Erbrechen hervorgerufen. 
Bei Halsmarkdurchschneidung bestehen die Bedenken hinsichtlich 
der Shockwirkung, die oben angeführt sind. 

6. Kupfersulfat. Vago- und Splanchnicotomie. 
Nach 0,11 und 0,44 g/kg Kupfersulfat trat kein Erbrechen ein. 


C. Der Einfluß der Reizstärke auf den Magenbrechrefiex. 
Faradische Reizung des Vagus. 


Die Versuche mit Brechmitteln hatten gezeigt, daß die Größe 
der Dosis ausschlaggebend sein kann, wenn einer der extra- 
gastrischen Nerven durchschnitten ist. Diese Beobachtung veran- 
laßte uns, früher beschriebene Versuche mit faradischer Erregung 
des Brechreflexes (vom intakten Vagus aus) wieder aufzunehmen. 
Es hatte sich damals gezeigt, daß bei dieser Versuchsanordnung 
Durchschneidung des Splanchnicus den Magenbrechakt verhinderte. 
Diese Regel hatte eine Ausnahme, wenn man mit sehr starken 
Strömen reizte. Hierbei wurde zwar auch kein vollständiges Er- 
brechen, aber doch Öffnung der Cardia und Rücktritt von Magen- 
inhalt in den Ösophagus gesehen. Bei weiteren Versuchen ergab 
sich, daß entsprechend den Erfahrungen mit Brechmitteln die 
Stromstärke von großer Bedeutung für die Art der Magenreak- 
tion war. 

Die Tiere wurden splanchnicotomiert oder das Halsmark 
wurde durchschnitten. 

a) Geringe Stromstärke. Reizung der Vagi mit schwachen 
Strömen bewirkte Verstärkung der peristaltischen Funktion 
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des Ösophagus, des Magens und des Dünndarms. Die gefüllte 
Speiseröhre gab rasch ihren Inhalt an den Magen ab, der Magen 
wies stärkere Einschnürungen auf, die so erheblich waren, daß 
der Magen oft in 2—3 Einzelabschnitte getrennt war. 

b) Mittlere Stromstärke. Dabei wurde der Puls etwa 
auf die Hälfte verlangsamt. Es traten rhythmische Kontraktionen 
der Bauchpresse und des Zwerchfells, also äußere Brechbewegungen 
auf. Mit diesen äußeren Brechbewegungen kontrastierte das Ver- 
halten des Magens, der keinerlei Brechbewegung aufwies, sondern 
den Mageninhalt in großen Schüben in das Duodenum beförderte. 
Die Kontraktionen konnten so stark sein, daß fast die Hälfte des 
Mageninhaltes mit einem Schub in den Darm übertrat. 

c) Starke Ströme.‘ Wurde jetzt weiter bis zum Berzstill- 
stand gereizt, so trat plötzlich ein Augenblick völliger Ruhe am 
Magen ein. Die Peristaltik sistierte. Dann setzte eine mächtige 
Kontraktion des Fundusteiles des Magens ein, die Cardia öffnete 
sich dabei, und mit verhältnismäßig schwachen Kontraktionen der 
Bauchpresse wurde der Brei in den Schlund hinaufgehoben. 

Diese Reihenfolge der Erscheinungen wiederholte sich bei 
2 splanchnicotomierten und bei 2 halsmarkdurchschnittenen Tieren. 
Dagegen öffnete sich in einem 5. Falle auch bei stärksten Strömen 
die Cardia nicht. Nach Halsmarkdurchschneidung fehlten natürlich 
die Bewegungen der Bauchmuskulatur. Diese Versuche beweisen, 
daß auch bei faradischer Reizung des Vagus trotz der Ausschal- 
tung der Rückenmark-Splanchnicusbahn die Magenbrechbewegung 
noch eintreten kann, wenn man mit sehr starken Strömen reizt. 
Allerdings sind diese Bewegungen nicht vollständig ausgebildet. 


D. Ergebnisse. 


Es wurden Versuche an 44 Katzen angestellt. Der Magen- 
brechakt wurde ausgelöst mit dem zentral wirkenden Apomorphin 
und dem reflektorisch vom Magen aus wirkenden Kupfersulfat (in 
Kontrollversuchen mit faradischer Vagusreizung). Durch die Unter- 
suchungen wurden frühere Ergebnisse nach verschiedenen Richtungen 
erweitert und in wichtigen Punkten geklärt. 

1. Die Magenbewegung beim Erbrechen. 

Die Magenmuskulatur führt beim Erbrechen eine Reihe selb- 
ständiger, koordinierter Bewegungen aus, die den Mageninhalt 
rückwärts treiben. Die Bewegungen beginnen mit dem Pylorus- 
schluß. Der Pylorusschluß ist mit einer Hemmung der 
normalen Peristaltik verbunden. Die darauf folgenden Bewegungen 
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können verschiedene Formen annehmen, je nach dem Reiz, der das 
Erbrechen auslöst. 

Sehr stürmisch sind die Brechbewegungen bei Verwendung von 
Kupfersulfat, etwas weniger heftig bei elektrischer Reizung des 
intakten Vagus am Hals, langsam und im Röntgenbild leicht zu 
verfolgen nach Apomorphin. 

Die Rückwärtsbewegung des Mageninhaltes erfolgt 
entweder: 

a) durch Gesamtkontraktion des Pylorusteils des Magens oder 

b) durch echte Antiperistaltik. 

Das erstere war beim Kupfersulfaterbrechen, das letztere beim 
Apomorphinerbrechen zu beobachten. 

An der Heraustreibung des Mageninhalts in die 
Speiseröhre ist der Fundusteil des Magens aktiv beteiligt. 
Er kann sich beim Kupfersulfaterbrechen mit großer Kraft kon- 
trahieren. Beim Apomorphinerbrechen weist dieser Teil zirkuläre 
Einschnürungen und antiperistaltische Wellen auf. Erschlaffung 
und Dehnung des Fundusteiles des Magens, wie andere Autoren 
annahmen, konnte bei keiner Art des Erbrechens beobachtet werden. 
Die Kraft, die den Mageninhalt in die Speiseröhre treibt, wird durch 
die Kontraktion des Magens selbst geliefert. Die Bauchpresse 
kommt nur als unterstützender Faktor in Betracht. 

Die Cardiaöffnung beim Brechakt ist ein Teil der ge- 
ordneten Magenbewegungen. Sie erfolgt unabhängig von der 
Wirkung der Bauchpresse und von der Zwerchfellbewegung. Beim 
stürmischen Kupfersulfaterbrechen wird der untere Teil des Öso- 
phagus sackartig erweitert. Die Erweiterung erfolgt gleichzeitig 
mit heftiger Kontraktion des Magenfundus. Die Speiseröhre ist 
beim Kupfersulfaterbrechen stark erweitert, verkürzt und scheint 
bewegungslos. Die Entleerung des Ösophagus nach außen ist zum 
großen Teil Folge exspiratorischer Druckerhöhung. Vorbedingung 
ist eine genügend starke Ösophagusfüllung. Bei ungenügender 
Ösophagusfüllung fehlt das „Ausbrechen“. 

2. Zur Innervation des Magenbrechaktes. 

Zur Auslösung der Brechbewegung des Magens ist die 
Verbindung mit dem Brechzentrum in der Medulla oblongata not- 
wendig. Sind Vagi und Splanchniei durchschnitten, ist keine 
Brechbewegung des Magens zu erreichen. 

Intaktheit einer der beiden extragastrischen Bahnen genügt 
für den Magenbrechreflex. 

Nach Apomorphin erfolgt die Magenbrechbewegung: 
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a) auch bei Durchschneidung des Hirnstamms in Höhe der 
vorderen Vierhügel 

b) bei Vagotomie 

c) bei Splanchnicotomie. 

Das Apomorphinerbrechen bleibt aus nach Halsmarkdurch- 
schneidung. Hier ist mit Shockwirkung zu rechnen. 

Die unter a—c genannten Eingriffe machten höhere Apomorphin- 
dosen zur emetischen Wirkung nötig. Der Magenbrechreflex wird 
durch die Eingriffe gehemmt, aber nicht unmöglich. 

Nicht emetisch wirkende Apomorphindosen steigern die Peri- 
staltik und den Tonus der Magenmuskulatur im Sinne peripherischer 
Vaguserregung. Die allgemeine Bedeutung dieser Tatsache für die 
therapeutische Wirkung von Brechmitteln wird erörtert. 

Auch das reflektorischa Kupfersulfaterbrechen kann 
nach Vagusdurchschneidung ausgelöst werden. Größere 
Dosen sind notwendig. 

Bei hoher Stromstärke kann die Magenbrechbewegung trotz 
Splanchnicotomie durch faradische Reizung des Vagus ausgelöst 
werden. Die Reaktion des Magens ist dabei je nach der Stärke 
des Reizes verschieden gerichtet. 

3. Die Cardiaöffnung beim Magenbrechakt. 

Cardiaöffnung erfolgt nach genügend starker Reizung des 
Brechzentrums sowohl bei Vagotomie wie bei Splanchnicotomie. 
Die Versuche machen es wahrscheinlich, daß die Cardia beim Er- 
brechen durch einen intramuralen kurzen Reflex geöffnet 
wird. Weder Vagus noch Splanchnicus sind dazu nötig. Vermutlich 
erleichtert der intakte Vagus nur die Cardiaöffnung. Der Splanchnicus 
kommt für die Cardiaöffnung nicht in Betracht, da die Cardia sich 
sowohl auf elektrische Reizung, wie auf Adrenalin schließt. Durch 
Vaguskühlung und gleichzeitige Injektion von Adrenalin kann man 
das Röntgenbild des Cardiospasmus mit Ösophagus- 
dilatation hervorrufen. 

Die Ergebnisse beziehen sich nur auf die beschriebene Ver- 
suchsanordnung. 


(Die Arbeit wurde durch die Mittel der Rockefeller-Stiftung 
unterstützt.) 
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Aus der I. medizinischen Klinik der Universität München. 
(Direktor: Prof. Dr. von Romberg.) 


Über Versuche Aktionsströme zu verstärken. ’) 
Von 


W. Mobitz. 


Um die bei der Skelettmuskelzuckung oder der Kontraktion 
des Herzmuskels entstehenden elektrischen Ströme sehr geringer 
Intensität unserer Wahrnehmung zuzuführen, sind wir bisher den 
Weg gegangen, möglichst empfindliche Registrierinstrumente zu 
konstruieren, deren bekanntestes und am meisten ärztlich ver- 
wendetes das Einthoven’'sche Saitengalvanometer ist. Der um- 
gekehrte Weg, die im Körper entstehenden Ströme so zu ver- 
stärken, daß wir sie mit weniger empfindlichen und weniger kost- 
spieligen Apparaten wahrnehmen können, erscheint nach den Er- 
folgen der Radiotechnik gangbar. 

In Deutschland hat Lilienstein?) seit 1919 bereits Versuche 
gemacht, auf diesem Wege den Aktionsstrom des menschlichen 
Herzens durch ein Telephon abzuhören. Nach ihm hat sich 
Rehder?) mit dem gleichen Problem beschäftigt. Von der Er- 
fahrung experimenteller sinnesphysiologischer Forschung ausgehend, 
daß vom menschlichen Ohr lediglich Luftschwingungen von der 
Frequenz von 16 bis etwa 40000 in der Sekunde als Töne wahr- 
genommen werden und daß mindestens (bei mittleren Tonhöhen) 
zwei Schwingungen notwendig sind, um eine unbestimmte Ton- 
empfindung eben entstehen zu lassen, nahmen beide Forscher an, 
daß eine direkte Umsetzung der verstärkten Aktionsströme des 
Herzens durch ein Telephon in Luftschwingungen nicht zu akustisch 
wahrnehmbaren Phänomenen führen könne. Die den größten Aus- 
schlag im Elektrokardiogramm zeigende R-Zacke läuft als mono- 


1) Beitrag zur Festschrift zum 60. Geburtstag von Ernst von Romberg. 
2) Klin. Wochenschr. 1925. 
Deutsches Archiv für klin. Medizin. 149. Bd. l4 
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oder diphasische Schwankung in etwa 0,04—0,06“ ab. Es erscheint 
demnach der Schluß berechtigt, daß sie ebenso, wie die etwa gleich- 
rasch ablaufenden P- und T-Zacken auf dem angedeuteten Wege 
nicht direkt hörbar gemacht werden kann. Die erwähnten Autoren 
überlagern daher den verstärkten Herzaktionsstrom den Schwin- 
gungen eines hörbaren Tones, so daß dem Ablauf des Elektro- 
kardiogramms entsprechend zu- und abnehmende Lautstärke des 
Grundtones im Telephon erzeugt wurde. Dieser Grundton wurde 
bei Lilienstein durch einen Ticker, bei Rehder durch eine 
schwingende Audionröhre hervorgerufen. In der mir zugänglichen 
ausländischen Literatur konnte ich nichts über derartige Versuche 
finden. Lilienstein gibt an, daß er den Herzaktionsstrom ge- 
hört habe, daß aber das Brausen und Tönen im Verstärkungs- 
apparat erst analysiert werden müsse. Rehder und Walter 
demonstrierten Anfang dieses Jahres ihrer Angabe nach folgende 
Toneffekte mit ihrer Apparatur: 

1. einen kurzen scharfen Laut als Effekt der R-Zacke, 2. einen 
kurzen, aber weniger scharfen Laut vor dem sub I. genannten als 
wahrscheinlichen Effekt der P-Zacke, 3. einen langgezogenen 
singenden Ton eine Terz höher, als die bisherigen, wahrscheinlich 
Effekt der T-Zacke, 4. das Abklingen in den ursprünglichen Grund- 
ton, der der Aktionspause zwischen T und P entspricht. Eine 
Erklärung für die zunächst nicht zu erwartende Verschiedenheit 
der Wiedergabe von P und T ist von den Autoren in ihrer vor- 
läufigen Mitteilung nicht gegeben. 

Eigene Versuche, den menschlichen Herzaktionsstrom hörbar 
zu machen, wurden durch die große Liebenswürdigrkeit von Herrn 
Dr. Krüger aus dem physikalischen Institut der technischen 
Hochschule (Geh.-Rat Zenneck) ermöglicht. Ich schulde ihm 
großen Dank für die nicht ganz einfache Zusammenstellung der 
geeigneten Apparatur. 

Während die bisherigen Versuche zum Ziele hatten, einen 
transportablen und wohlfeilen Ersatz für den Elektrokardiographen 
zu bauen, ergab sich uns zunächst eine Verwendung der Apparatur 
in einer anderen Richtung. 

Da es lediglich darauf ankommt, die einzelnen Schwankungen 
des Aktionsstromes zu hören, ist es nicht notwendig Töne zu er- 
zeugen, sondern es genügen Geräusche. Nun wissen wir, daß ein 
kurzdauerndes Geräusch im Telephon entsteht in dem Augenblick, 
wenn wir einen hindurchfließenden Gleichstrom unterbrechen oder 
einschalten. Dasselbe ist der Fall, wenn wir einen konstanten 
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Strom plötzlich stärker oder schwächer werden lassen, während 
der kontinuierlich flieĝende Gleichstrom selbst keinen hörbaren 
Effekt erzeugt. Die Zacken des Elektrokardiogramms sind aber 
in ihrer Wirkung auf ein Telephon nichts anderes, als je nach 
ihrer Steilheit mehr oder weniger rasch erfolgende Intensitäts- 
änderungen eines elektrischen Stromes. Es ist daher naheliegend 
zu versuchen, den verstärkten Herzaktionsstrom direkt mit einem 
Telephon abzuhören ohne Überlagerung eines Grundtones. Mit 
einem Niederfrequenzverstärker von 3 Elektronenröhren ist dies 
für die R-Zacke ohne jedes Nebengeräusch mit Sicherheit möglich, 
wie unsere Versuche ergaben. Die P-Zacke deutlich und regel- 
mäßig wahrzunehmen, gelang auf diesem Wege bisher nicht. Er- 
höht man, nachdem eine deutliche Wahrnehmung von R erreicht 
ist, die Verstärkung des vom Körper abgeleiteten Stromes so über- 
deckt ein mit der Atmung synchroner brausender Ton das Geräusch 
der R-Zacke. Dieser schwillt sowohl während der Inspiration, wie 
während der Exspiration an und ab und verschwindet bei unbeein- 
flußter Atmung lediglich nach Beendigung der Exspiration bis 
zum Einsetzen der Inspiration für kurze Zeit. Willkürliches An- 
halten der Atmung führt zunächst zu schwachem, dann immer zu- 
nehmendem Brausen, ein Zeichen, daß dabei, wenigstens bei unseren 
nicht speziell eingeübten Versuchspersonen, eine allmählich zu- 
nehmende Anspannung von Muskulatur stattfindet. In dem mit 
dem Saitengalvanometer geschriebenen Elektrokardiogramm findet 
sich kein deutliches Äquivalent dieser Erscheinung. Durch ent- 
sprechende Versuche war auszuschließen, daß etwa die mechanische 
Verschiebung der Nadelelektroden bei der Atmung das Geräusch 
erzeugte. Es handelt sich demnach aller Wahrscheinlichkeit nach 
um die hörbaren Aktionsströme der Atmungsmuskulatur. Wir 
leiteten in der an der Klinik üblichen Weise den Herzaktionsstrom 
mit Nadelelektroden ab. Sollte es weiterhin gelingen, auch P 
regelmäßig zu Gehör zu bringen, so ist zur Analyse von Rhythmus- 
störungen, der Domäne der klinischen Elektrokardiographie, eine 
Ableitung erwünscht, bei welcher P und R deutlich erscheinen, 
T dagegen möglichst wenig ausgeprägt ist. Die Unmöglichkeit 
genauer Ausmessung akustischer Wahrnehmungen erfordert mög- 
lichst einfache Verhältnisse des Hörbefundes. Nach zahlreichen 
Versuchen mit Nadelelektroden und dem großen Edelmann’schen 
Saitengalvanometer ist hierfür zu empfehlen, vom 3. Interkostal- 
raum rechts etwas innerhalb der Mammillarlinie nach links hinten 


zum medialen Rand der linken Skapula in der gleichen Horizontal- 
14% 
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ebene abzuleiten. P erscheint dann sehr gut ausgeprägt, R kleiner, 
als bei den üblichen Ableitungen, und T verschwindet entweder 
ganz oder ist nur eben wahrnehmbar. Bei frequenten Rhythmen, 
sobald stellenweise eine Überdeckung von T und P in Frage 
kommt, ergibt, wie hier erwähnt sei, die Elektrokardiographie in 
dieser Ableitung sehr klare Kurven. 

In der Klinik kann die Apparatur vorläufig Verwendung finden 
zur Klärung mancher auskultatorischer Befunde am Herzen, vor 
allem bei frequenten Rhythmen mit Geräuschen, von denen wir 
nicht feststellen können, ob sie in die Systole oder die Diastole 
fallen. Gleichzeitige Auskultation der ohne Nebengeräusche hör- 
baren R-Zacke markiert im Klangbild eindeutig den Beginn der 
Systole.. Zur Entscheidung der noch immer nicht zur Klärung ge- 
langten Streitfrage, ob das sog. präsystolische Geräusch bei der 
Mitralstenose in die Systole oder die Diastole fällt, sind Unter- 
suchungen im Gange, über die in einer weiteren Mitteilung be- 
richtet werden wird. 

Von Wichtigkeit für die Erforschung der schwachen bei vielen 
Lebensvorgängen auftretenden elektrischen Ströme ist es, daß die 
verstärkende Apparatur praktisch masselos arbeitet. Geeignete 
Registriermethoden zu schaffen liegt im Bereiche der Möglichkeit. 
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Aus der I. Medizinischen Klinik der Universität München. 
(Direktor: Prof. von Romberg.) 


Über die Sensibilitätsstörungen bei Seitenstrangläsion. ') 


Von 


Dr. ned. Friedrich Wilhelm Bremer, 


Assistent der Klinik. 
(Mit 9 Abbildungen.) 


Erb sagte einmal, es sei eine nicht uninteressante Aufgabe, 
die „Entwicklungen, Wandlungen und Kämpfe in der zweiten 
Hälfte des verflossenen Jahrhunderts auf ihren viel verschlungenen 
Wegen zu verfolgen“. Das gilt besonders für die Neurologie mit 
ihren so überaus vielgestaltigen und widerspruchsvollen Phänomenen, 
um deren Beurteilung der Streit der Meinungen damals viel heftiger 
ging als heute, wo der Bau der Erkenntnis in seinem Fundament 
längst gesichert ist. 

Es waren vielleicht besonders die Sensibilitätsstörungen, die 
in ihrer bunten, wechselvollen Ausbreitung der Erforschung große 
Schwierigkeiten machten, selbst dann noch, als man die großen 
Gruppen der cortikalen, segmentalen, peripheren und psychogenen 
Störangen schon beurteilen gelernt hatte. In älteren Arbeiten 
wird mit Recht immer wieder auf die schwierige Differential- 
diagnose zwischen der Syringomyelie und der Hysterie hingewiesen, 
und zwar vor allem auf Grund von eigenartig wechselnden Emp- 
findungsausfällen, die in dem einen Fall organisch-segmentalen, im 
anderen hysterischen Charakter hatten. Charcot sagt geradezu, 
daß die Syringomyelie und die Hysterie die gleichen Sensibilitäts- 
stöorungen hervorriefen, er findet eine „Anordnung in geometrisch 
abgegrenzten Gebieten, Betroffensein bestimmter Gliedteile oder 
einer Körperhälfte usw.“ (zit. nach Laehr). Auffallend häufig 
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wurden Kombinationen von Syringomyelie und Hysterie angenommen 
(Erb, Charcot, Schlesinger, Oppenheim, Laehr u. a. 
Es ist ja nicht zu leugnen, daß einer schweren organischen Er- 
krankung wie der Syringomyelie auch einmal eine Hysterie auf- 
gepfropft sein kann, immerhin dürfte das aber eine Seltenheit sein. 
Die Meinungsverschiedenheiten über die Ausbreitung der syringo- 
myelischen Sensibilitätsstörungen schienen durch die grundlegenden 
Untersuchungen von Laehr (1896) erledigt zu sein. Laehr 
stellte fest, daß die Empfindungsausfälle der Syringomyelie stets 
‘segmentalen Charakter hätten. Die Sensibilitätsstörung „erfolgt 
nicht, wie bisher meist angenommen wurde, gliedweise“. Wenn 
wir heute Laehr’s Veröffentlichungen lesen, müssen uns bei der 
Beurteilung mancher seiner Fälle doch Bedenken kommen. Wir 
würden heute wohl nicht eben gerne eine Halbseitenstörung nur 
auf Grund ihrer Ausdehnung als hysterisch ansprechen, wenn wir 
dabei Panaritien, Mutilationen, Mal perforant usw. feststellen. In 
der Folgezeit wurden nun wieder einige Stimmen laut, die der 
Syringomyelie auch cortikale, gliedsegmentale Ausfälle zusprachen 
(Hahn und Kienböck). In klinisch eindeutigen und zum Teil 
anatomisch-pathologisch untersuchten Fällen haben meines Wissens 
als erste Lewandowsky und Catola das zirkuläre Abschneiden 
der Sensibilitätsstörung bei organischen Erkrankungen des Rücken- 
marks nachgewiesen. Die Autoren unterschieden zum erstenmal 
scharf radikuläre und „funikuläre“ Sensibilitätsstörungen und 
führten die funikulären, d. h. gliedsegmentalen Störungen auf iso- 
lierte Seitenstrangschädigungen zurück. Sie betonen besonders, 
daß die Dissoziation des Schmerz- und Temperatursinns bei funi- 
kulären Störungen häufiger ist als bei radikulären Ausfällen. Hin 
und wieder sind auch später Beobachtungen gemacht worden, die 
diese eigenartigen Befunde ringförmiger Zonenbegrenzung be- 
stätigten. O. Fischer hat in seiner wertvollen Arbeit über die 
„topische Diagnostik des Rückenmarks* diese Veröffentlichungen 
zusammengefaßt, verwertet und eigene Beiträge geliefert. Er be- 
tont, daß derartige Fälle noch recht spärlich in der Literatur ver- 
treten sind, hat aber den Eindruck, „daß diese Fälle wesentlich 
häufiger werden, je mehr man darauf achtet“. Er sagt: „Ich habe. 
seitdem ich auf die Verhältnisse genauer achte, bisher bei Quer- 
schnittsläsionen geeigneter Art keine andere Form von Sensibilitäts- 
grenzen als die gliedsegmentale gesehen.“ Das kann ich vollauf 
bestätigen. Es liegt mir um so mehr daran, einige recht charak- 
teristische Fälle als Beitrag zu diesem bisher wohl etwas wenig 
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beachteten Gebiet zu veröffentlichen, als sie zum Teil selten be- 
obachtete Eigentümlichkeiten zeigen, die von neurophysiologischem 
Interesse sind. 


Fall 1: E. L., 18 jährige Gastwirtstochter, verspürte am 31. I. 25, 
als sie sich morgens beim Aufwachen mit etwas abrupter Bewegung im 
Bett aufrichtete, um eine an der Wand herabhängende Uhrkette zu er- 
greifen, einen furchtbaren Schmerz im Rücken. Im Anschluß daran trat 
völlige Lähmung der Beine ein. Stuhl und Urin konnten nicht mehr 
gehalten werden. Frühere Erkrankungen und Familienanamnese sind 
hier ohne Belang. Bei der Aufnahme in die Klinik (9. II. 25) wurde 
folgender Befund erhoben: 

Normal entwickeltes Mädchen. Die Muskulatur ist kräftig entwickelt, 
die sichtbaren Schleimhäute sind gut durchblutet. Die Untersuchung der 
inneren Organe ergibt keinen pathologischen Befund. Schwere Decubital- 
ulcera an Gesäß und Fersen. Es besteht eine vollständige schlaffe 
Lähmung der unteren Extremitäten, der Rumpf- und Bauchmuskulatur 
mit Areflexie. Zunächst Urinverhaltung, später Incontinentia urinae. An 
den oberen Extremitäten waren deutliche Pyramidenstörungen nachweis- 
bar (Babinski superior l., Fingergrundgelenkreflex (Mayer) beiderseits 
nicht auslösbar. Alle Eigenreflexe links deutlich lebhafter als rechtes). 
Rechts besteht Horner’sches Syndrom. Die Sensibilitätsprüfung ergab 
folgenden Befund: Von D 7 abwärts waren Schmerz- und Temperatur- 
empfindung völlig erloschen. Die Berührungsempfindung war selbst bei 
allerfeinster Prüfung mit Pinsel oder Wattebausch intakt. Es handelte 
sich also um eine dissoziierte Empfindungsstörung in selten reinem Grade. 

Der Verlauf gestaltete sich so, daß die Augensymptome und die 
Störungen an den Armen innerhalb von 14 
Tagen verschwanden. Die Koniereflexe 
kehrten zurück, wurden schnell lebhaft, 
dann gesteigert. Es trat Babinski beider- 
seits auf. Innerhalb weniger Tage schlug 
die schlaffe Lähmung in eine spastische um. 
Nach 2 Monaten konnte Patientin die Zehen 
bewegen, 14 Tage später gelang es ihr, 
auch die Füße zu bewegen, nach weiteren 
4 Wochen konnte sie die Beine im Knie- 
gelenk anwinkeln. Eine Bewegung im Hüft- HER 
gelenk ist ihr auch heute noch nicht mög- 
lich. Die Sensibilität blieb 3?/, Monate in 
der oben geschilderten Form gestört, dann 
war eines Morgens plötzlich die Empfindung 
für spitz und stumpf an der Fußsoble und 
am Fußrücken wiedergekehrt. In der Folge- 
zeit schritt oder besser sprang diese Zone 
regenerierter Schmerzempfindung in scharf 
ringförmig abgesetzten Grenzen schubweise 
proximalwärts weiter, während die Therm- + 
und Kryästhesie weiter völlig aufgehoben Abb. 1. 
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blieb. Die einzelnen Etappen dieser Empfindungsregeneration er- 
geben sich aus den Skizzen. Besonders sei das sprunghafte Empor- 
rücken der zirkulären Grenzen erwähnt. Meist stellte sich ein derartiger 
„Sensibilitätssprung“ über Nacht ein. In der letzten Zeit nimmt die 
Indifferenzbreite (s. u.) bei der Warm-Kaltprüfung in der Weise ab, daß 
Kältereize auch weiterhin nicht empfunden werden ; Wärmereize von 60° 
werden aber eben als warm angegeben, während früher völlige Therm- 
anästhesie bestand. Klinische Diagnose: Hämatomyelie, 


Fall 2: B. S. Die 15jährige Schülerin wurde am 22. V. 25 von 
einem Auto überfahren und zu Boden geschleudert. Sie schlug dabei 
mit Kopf und Rücken auf und verlor sofort das Bewußtsein. Sie wurde 
in die chirurgische Klinik gebracht, . wo sie nach 6 Tagen das Bewußt- 
sein wieder erlangte; sie konnte sich an die Vorgänge nicht mehr er- 
innern. Am 19. VI. 25 wurde Pat. in die I. med. Klinik verlegt. 


Aus der Anamnese ist erwähnenswert, daß Pat. vor dem Unfall nie 
krank war. Sie hat von jeher schlecht lernen können. Auf der Schule 
blieb sie zweimal sitzen, seit 3 Jahren ist sie in der Fürsorgeerziehung. 
Die Familienanamnese bietet nichts Besonderes. 


Aufnahmebefund: Kräftiges, voll entwickeltes Mädchen in gutem 
Ernährungszustand. Die Untersuchung der inneren Organe ergibt keinen 
krankhaften Befund. Es besteht eine schlaffe Parase der linksseitigen 
Extremitäten. Ausgesprochene Hypotonie im linken Bein und Arm. 
Das linke Bein kann gestreckt nur für etwa 3 Sekunden bis etwa 20° 
hochgehoben werden. Der linke Arm fällt bei dem Versuch, ihn seit- 
lich bis zur Horizontalen zu erheben, nach einer schleudernden Anfangs- 
bewegung bis etwa 50" sofort wieder schlaff herunter. Die Eigenreflexe 
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sind am linken Arm und Bein teils abgeschwächt, teils aufgehoben. 
Dabei deutliche Pyramidenzeichen. Mayer und Lö6ri sind links nicht 
auslösbar, links besteht Spontanbabinski. Die Sensibilität ist ledig- 
lich am rechten Bein gestört und zwar in der auf der Skizze angegebenen 
Weise. Feinste Berührungsreize wurden prompt empfunden, dagegen 
bestand völlige Analgesie und Therm- bzw. Kryanästhesie. Die eindeutig 
ringförmige Zonenbegrenzung, die in den folgenden Wochen absolut stabil 
blieb, ergibt sich aus der Skizze. 


Grenze der 
Kryhypästhesie —# 
Thermhypästhesie — — 


Analgesie — 


c 
LEE] ' 


Abb. 5. Abb. 6. 


Am 7. VII. morgens wurden stumpf und spitz zum ersten Male 
wieder prompt angegeben und zwar auf dem Fußrücken und der Fuß- 
sohle. Im Verlauf von 3 Wochen rückte nun diese Zone wiederher- 
gestellter Schmerzempfindung in deutlich ringförmiger Begrenzung auf- 
wärts. Auch hier war der sprunghafte Verlauf nachzuweisen, wenn auch 
nicht ganz so deutlich, wie im Fall 1. Die Warm-Kaltempfindung hatte 
sich schon 2 Wochen früher in diesem Gebiet wieder hergestellt, und 
swar in der Weise, daß zuerst die Warmempfindung, später die Kalt- 
empfindung wiederkehrte.e Während früher in dem schraffierten Gebiet 
völlige Analgesie bestand, werden heute tiefere Stiche richtig empfunden, 
ebenso werden Wärmedifferenzen von 15 und 45° prompt angegeben. 
Man hat den Eindruck, als wenn die Sensibilitätsregeneration von einem 
gewissen Zeitpunkt ab nicht mehr ihren systematischen Verlauf nähme, 
sondern sich in diffuser Weise wieder herstellen wolle. Die obere zu- 
nächst deutlich dissoziierte Zonenbegrenzung ist dementsprechend nicht 
mehr so anschaulich wie anfangs. Immerhin kann man sie in ihrer ring- 
föormigen Begrenzung noch deutlich nachweisen, wenn man mit der 
Nadel oder einem Resgenzglas, das mit 20° kaltem oder 40° warmem 
Wasser gefüllt ist, am linken Bein von oben nach unten herunterstreicht. 
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Dann erfolgen prompt die Angaben wie: Jetzt wird’s stumpf, oder: Jetzt 
ist's nicht mehr warm usw. Klinische Diagnose: Hämatomyelie. 

Fall 3: J. W. Der 41 jährige Postgehilfe wurde am 6. VIII. 25 
wegen einer Lähmung des linken Armes und des linken Beines einge- 
liefert. Im Januar 1925 bemerkte er, daß seine Füße hin und wieder 
blaurot wurden; dabei hatte er das Gefühl, als seien die Füße einge- 
schlafen. Dann wieder „kribbelte und tobte“ es in den Füßen. Schmerzen 
waren e8 zunächst nicht. Später traten aber auch Schmerzen auf, die 
besonders im linken Bein bis zum Fuß herunterschossen. Wenn er sich 
Ruhe gönnte, verschwanden diese Erscheinungen ; sie traten aber bald 
wieder auf, wenn er seinen Dienst als Postbote ausübte. Es stellten sich 
an beiden Füßen eiternde Geschwüre ein, die nicht sonderlich weh taten, 
aber lange Monate nicht heilen wollten. Am 8. VII. bekam Patient, 
während er Briefe austrug, ohne jede äußere Veranlassung plötzlich eine 
Lähmung des linken Armes und des linken Beines, so daß er hinstürzte 
und nach Hause getragen werden mußte. Seitdem haben sich die Zehen 
des linken Fußes blauschwarz verfärbt. Jetzt, nach der Lähmung, hat 
er besonders schmerzhafte Empfindungen im linken Fuß. Frühere Er- 
krankungen und Familienanamnese sind ohne Belang. Alkohol- und 
Nieotinabusus sowie Infectio venerea werden verneint. 

Aufnahmebefund: Kräftiger, muskulöser Mann mit gesunden Farben 
und in gutem Ernährungszustand. Deutliche Kyphose und geringgradige 
Skoliose nach links. Angedeutete Trichterbrust. Die Untersuchung der 
inneren Organe ergibt keinen krankhaften Befund. Die Untersuchung 
der Gehirnnerven zeigt regelrechte Verhältnisse, die linke Pupille ist 
eine Spur kleiner als die rechte (angedeuteter Horner?) Die ophthal- 
mologische Untersuchung ist im übrigen o. B. 

Es besteht eine spastische Parese des linken Armes und Beines. 
Die Eigenreflexe sind sowohl am linken Arm 
wie linken Bein gesteigert. Bei Beklopfen 
des Radius-Periosts ist links Babinaki superior 
auslösbar. Der Mayer’sche Reflex ist links 
weniger deutlich als rechts. Am linken Fuß 
ist Babinski deutlich positiv. Atrophien sind 
nirgendwo nachweisbar. Beide Füße sind 
vom Sprunggelenk abwärts blaurot, z. T. 
blauschwarz verfärbt, besonders deutlich am 
linken Fuß. Die Fußpulse sind gut fühlbar. 

Die Prüfung der Sensibilität ergibt 
den auf der Skizze wiedergegebenen Befund. 
Die Berührungsempfindung ist an beiden 
Beinen bis zu den Zehen hinunter feinst er- 
halten. Deutliche Hypalgesie bis zu einer 
ringförmigen Grenze, die etwa um das 
Sprunggelenk herumläuft. Bei Prüfung der 
Wärmeempfindung werden kalt (20°) und 
warm (40°) hin und wieder bis etwas unter- 
halb des Knies hinaufgehend verwechselt. 
Wählt man die Temperaturdifferenz ge- 
ringer, wird überhaupt keine Empfindung 
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mehr angegeben. Die Untersuchung der Indifferenzbreite (s. u.) er- 
gab eine Spannung von 19°, d. h. erst 22° wurden als kalt und 41° 
erst als warm erkannt. Strich man mit einem 40° warmen Reagenzglas 
von oben nach unten herunter, so wurde an der auf der Skizze ange- 
gebenen Stelle stets gesagt: Jetzt geht die Wärme weg. Die analoge 
oft wiederholte Prüfung mit einem 20° kalten Reagenzglas ergab eine 
ähnliche Begrenzung. Eine ganz geringfügige Thermhypästhesie besteht 
auch am linken Bein. Die Indifferenzbreite beträgt hier bis zum Knie 
1,5° bis 2°. Erst oberhalb des Knies sinkt sie unter 1°. 

Klinische Diagnose: Syringomyelie.. Brown-Söquard-Symptome 
(Blutung in eine Höbhle?), 

Fall 4: H. E. Die 19jährige Näherin wurde am 6. VII. 25 wegen 
einer allmählich zunehmenden Verkrümmung der Finger aufgenommen. 
Seit etwa ®/, Jahr bemerkt sie, daß ihre Hände‘eigenartig schwer wurden. 
Hin und wieder war es, als wenn sie eingeschlafen wären, dann wieder 
hatte sie mehr das Gefühl des Kribbelns und Ameisenlaufens.. Die grobe 
Kraft der Hände wurde immer schwächer, in ihren Hantierungen wurde 
sie immer unsicherer. Kleine Wunden, die sie sich zuzog, heilten wochen- 
und monatelang nicht. Ganz allmählich trat eine Krümmung der Finger 
ein. Schon seit langen Jahren hat sie bemerkt, daß sie heiße Gegen- 
stände, z. B. das Bügeleisen anfassen konnte, ohne Schmerzen zu haben. 
Oft wuuderte sie sich über Brandblasen, von deren Entstehung sie nichts 
wußte. An den Füßen hat sie mit Ausnahme dessen, daß sie leicht 
kalt werden, nichts besonderes bemerkt. In letzter Zeit fiel ihr das 
Gehen schwer, Besonders das linke Bein ermüdete leicht. Frühere Krank- 
heiten und Familienanamnese sind ohne Belang. Die Menstruation ist 
regelmäßig, kein Partus oder Abortus. 

Aufnahmebefund: Kräftiges Mädchen in gutem Ernährungszustande. 
Die Muskulatur ist normal entwickelt. Geringgradige Asymmetrie des 
Gesichts, hoher Gaumenbogen. Die rechte Mamma ist deutlich schwächer 
entwickelt als die linke. Andeutung eines „Thorax en bâteau“. Leichte 
Kypbhoskoliose nach links. Die Untersuchung der inneren Organe ergibt 
keine Abweichung von der Norm. Beide Hände bieten das typische 
Bild der Krallenhand. Alle Finger sind gekrümmt. Die Gelenke er- 
scheinen etwas verdickt. Der Druck auf die Gelenke ist nicht schmerz- 
haft. Passive Streckung ist nicht möglich. Aktive Bewegungen der 
Finger werden mit sehr mäßiger Kraft ausgeführt. Die Spreizung der 
Finger ist etwas eingeschränkt. Atrophien sind nicht nachweisbar. Die 
elektrische Prüfung ergibt normale Verhältnisse. Eine Röntgenaufnahme 
der Hände zeigt deutliche Kapselverdickungen, besonders an den mittleren 
Phalangealgelenken. Beide Hände fühlen sich auffallend kalt an und 
sind livide verfärbt. Trophische Veränderungen sind im übrigen nicht 
festzustellen. Die Untersuchung des Nervensystems ergibt an den Gehirn- 
nerven keine Abweichung von der Norm. Die Arme sind aktiv und passiv 
frei beweglich. Die Eigenreflexe sind an den oberen Extremitäten sehr 
schwach auslösbar. Der Mayer’sche Fingergrundgelenkreflex fehlt beider- 
seits. Die Arme sind aktiv und passiv frei beweglich. Die motorische 
Kraft ist im linken Bein etwas herabgesetzt. Der linke Kniereflex ist 
gegenüber dem rechten gesteigert. Der gekreuzte Adduktorenreflex ist 
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von rechts nach links deutlicher als von links nach rechts. Deutliche 
Spasmen im linken Bein. Babinski links positiv. Links einige Schläge 
Fußklonus, die rechts fehlen. 

Die Untersuchung der Sensibilität ergibt folgenden Befund: Berüb- 
rungsreize werden überall in prompter Weise riohtig angegeben. Die Algesie 
ist nur in den Fingerspitzen und Zehen leicht gestört. Dagegen besteht eine 
schwere Störung der Warm- und Kaltempfindung. An Händen und Füßen 
wird bei der gewöhnlichen Prüfungsmethode kalt und warm nicht unter- 
schieden. Erst bei starken Temperaturdifferenzen gibt Pat. an, jetzt 
werde es „etwas warm“ 
oder „etwas kalt“. Die 
Zonen gestörter Thermo- 
sensibilität hören an den 
auf der Skizze angegeben 
Grenzen abrupt auf und 
zwar deutlich ringförmig. 


Grenze der: Das wird wieder beson- 
Thermhypästhesie — ders anschaulich, wenn 
Kryhypästhesie — man mit warmen oder 


kalten Reagenzgläsern von 
oben aus dem Gesunden 
langsam nach unten streicht. 
An den rechtsseitigen Ex- 
tremitäten ist die verschie- 
dene Lagerung der Kalt- 
und Warmgrenzen deutlich 
nachweisbar, links nicht. 
Überhaupt ist die Störung 
links nicht ganz so intensiv 
wie rechts. 

Abb. 8. Klinische Diagnose: 

Syringomyelie. 

Fall 5: L. S. Das 20jährige Hausmädchen wurde am 25. VII. 25 
wegen eines Lungenspitzenkatarrhs in die Klinik eingeliefert. Die 
pulmonale Affektion soll hier nicht berücksichtigt werden. Außer den 
Beschwerden über Husten usw. klagt Pat. darüber, daß ihr so oft die 
Arme einschlafen. Dabei hat sie das Gefühl des Ameisenlaufens in den 
Händen, das oft so unangenehm wird, daß sie es als durchaus schmerz- 
haft empfindet. Das pelzige Gefühl ist auch hin und wieder in der 
Zunge. Es ist ihr aufgefallen, daß sie seit frühester Jugend viel besser 
heiße Gegenstände anfassen kann als andere Leute. Ihre Mutter bestätigt 
lebhaft, daß Pat. beim Spülen fast in kochendes Wasser hineinfassen 
könne. Sie merkt überhaupt nicht, wenn sie sich beim Nähen sticht. 
Wunden heilen an den Händen sehr langsam. Beim Gehen wird sie im 
letzten Jahr leichter müde, als früher, die Beine werden ihr schwer, das 
linke vielleicht etwas mehr als das rechte. Ihre rechte Brust ist weniger 
entwickelt als die linke; sie muß beim Nähen ihrer Kleider darauf 
Rücksicht nehmen und rechts mehr Futter einnähen. An frühere Krank- 
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heiten kann sie sich nicht erinnern. Die Menstruation ist regelrecht. 
Kein Partus oder Abortus. 

Aufnahmebefund: Hageres, langaufgeschossenes Mädchen von blasser 
Gesichtsfarbe. Muskulatur etwas unter der Norm entwickelt. Mongoloide 
Augenstellung. Hoher Gaumenbogen. Deutliche Dysplasie der rechten 
Mamma. Einsenkung des unteren Brustbeinabschnitte. Geringgradige 
Skoliose nach links. Die Untersuchung der Lungen ergibt eine doppel- 
seitige cirrhotische Tuberkulose der Spitzen mit leichten Proliferationen 
links. Im übrigen sind die inneren Organe ohne besonderen Befund. 

Die Hände und Füße 
fühlen sich trotz hoher 
Außentemperatur eiskalt 
an und sind leicht livide 
verfärbt. Die neurologi- 
sche Untersuchung ergibt Grenze der: 
au den Gehirnnerven nichts Thermhypästhesie —» 
Abweichende. Die Pu- 
pillenreaktionen sind nor- 
mal. Die Armesindaktivund 
passiv frei beweglich. Keine 
Differenz der in normaler 
Stärke auslösbaren Eigen- 
reflexe zwischen links und 
rechts. Der Mayer ’sche 
Fingergrundgelenkreflex ist 
rechts deutlich auslösbar, 
links nur angedeutet. 
Bauchdeckenreflexe beider- 
seits positiv. Die aktive 
und passive Motilität der > 
Beine ist normal. Der Abb. 9. 
linke Kniereflex ist deut- 
lich lebhafter als der rechte. Dieselbe Differenz besteht bei den Achilles- 
reflexen. Die normale Plantarflexion der Zehen bei Bestreichen der 
Fußsoblen fehlt. Pyramidenzeichen sind im übrigen nicht nachweisbar. 

Die Prüfung der Sensibilität ergibt folgenden Befund: Berührungs- 
reize werden am ganzen Körper prompt empfunden. In den schraffierten 
Teilen besteht Analgesie, die plötzlich in ringförmiger Begrenzung auf- 
hört. Die Kryanüsthesie und die Thermhypästhesie haben deutlich ver- 
schiedene Begrenzung. Die Warm-Kaltstörungen bessern sich von distal 
nach proximal immer mehr, um plötzlich in der skizzierten Begrenzung 
aufzuhören, was wieder besonders deutlich mit der oben angegebenen 
Methode wird. Bis a werden Kalt- und Warmreize überhaupt nicht 
empfunden, im Raum ab werden Kaltreize prompt angegeben, während 
Warmreize erst verzögert erkannt werden. Die Indifferenzbreite nimmt 
dabei von unten nach oben ständig ab, um oberhalb von b und am Rumpfe 
normale Werte zu haben (0,5—1°). | 

Klinische Diagnose: Beginnende Syringomyelie. (S. dolorosa s. 
sensibilis (Curschmann-Wette).) 
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Bevor wir unser Augenmerk auf die allen 5 Fällen gemein- 
samen Eigenarten der Sensibilitätsstörungen richten, seien einige 
Worte über die Diagnosestellung eingefügt. Ich möchte mich hier 
kurz fassen, weil der Schwerpunkt dieser Ausführungen nicht auf 
differentialdiagnostischen Erwägungeu ruhen soll. In Fall 1—3 
wurde eine Hämatomyelie diagnostiziert. Die schlagartig ein- 
setzenden motorischen Ausfallserscheinungen mit typisch dis- 
soziierten Sensibilitätsstörungen, der — wenigstens bei Fall 1 und 
2 deutliche — Horner’sche Symptomenkomplex, endlich der 
ebenfalls in den ersten beiden Fällen folgende allmähliche Rück- 
gang der Störungen rechtfertigen unsere Annahme durchaus. Daß 
nicht in allen 3 Fällen ein schweres Trauma vorausgegangen ist, 
erscheint bemerkenswert, ist aber durchaus keine Seltenheit. 
Immer wieder sind Fälle beschrieben worden, bei denen ganz 
geringfügige Anstrengungen, Pressen, Niesen, Coitus (Oppenheim) 
zur Hämatomyelie geführt haben. Bei Fall 3 fehlt überhaupt 
jedes Trauma in der Anamnese. Die Tatsache, daß der Patient 
deutliche syringomyelische Störungen bietet, gibt uns aber das 
Recht, an eine Blutung in eine Syrinx zu denken. Auch derartige 
Fälle sind beschrieben worden (Bing). Natürlich läßt sich nicht 
mit absoluter Sicherheit eine traumatische oder ischämische Nekrose 
ausschließen. In allen derartigen Fällen verschafft uns erst die 
Sektion Klarheit über die Vorgänge, die intramedullär statt- 
gefunden haben (traumatische Myelodelese (Kienböck) in engerem 
Sinne oder Hämatosyringomyelie bzw. Syringomalacie (Henneberg)). 
Bei Fall 4 ist die Diagnose (Syringomyelie) nicht schwierig, ob- 
wohl auch hier eigenartiger Weise die Algesie erhalten ist; 
lediglich die Thermosensibilität ist gestört. Auch bei Fall 5 ist 
wohl an der Diagnose Syringomyelie kein Zweifel. Die typischen 
Klagen lassen uns von vornherein daran denken. Die aus- 
gesprochenen dissoziierten Empfindungsstörungen zusammen mit 
den leichten aber deutlichen Pyramidensymptomen bestätigen 
unsere Vermutung. Hier stehen die Sensibilitätsstörungen absolut 
im Vordergrund des klinischen Bildes. Curschmann hat 1920 
darauf aufmerksam gemacht, daß es Fälle von Syringomyelie gibt, 
bei denen allein die sensiblen Störungen, dagegen keine amyo- 
trophischen und vasomotorisch-trophischen Veränderungen nach- 
weisbar sind. Er prägte die Bezeichnung Syringomyelia dolorosa, 
weil seine Fälle mit ausgesprochenen Schmerzen einhergingen. 
Curschmann's Schüler Wette brachte kürzlich einen neuen 
Beitrag zu dieser Frage. Er spricht von sensibler Syringomyelie 
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und betont die Sensibilitätsstörungen als „initiales Symptom der 
Syringomyelie“. Wir verfügen über eine ganze Reihe von ähn- 
lichen Beobachtungen, die in einer demnächst erscheinenden 
Veröffentlichung zusammengefaßt werden sollen. Der Fall 5 zeigt 
so recht die schon eingangs erwähnten Schwierigkeiten in der 
Abgrenzung gegenüber der Hysterie. Die Skizze der Sensibilitäts- 
prüfung zeigt auf den ersten Blick das Bild einer hysterischen, 
manschettenartigen, der Laienphantasie entsprechenden Empfindungs- 
störung. Abgesehen davon, daß die Patientin psychisch durchaus 
keine hysterischen Züge bot, gab sie die Art, Stärke und Be- 
grenzung der Störungen bei wechselnden Versuchsbedingungen — 
wir versuchten sogar die Grenzen suggestiv zu verschieben — 
stets so exakt an, daß eine psychogene Störung oder auch nur 
Überlagerung ausgeschlossen erscheint. Auf die Frage, ob dis- 
soziierte Sensibilitätsstörungen bei der Hysterie auftreten können, 
möchte ich hier ‘nicht eingehen. 

Gerade derartige Fälle, bei denen die Empfindungsstörungen 
im Vordergrunde stehen, erfordern eine besonders exakte Sensi- 
bilitätsprüfung. Ich möchte hier nicht das ganze vielumstrittene 
Gebiet besprechen, halte es aber für erforderlich, über unser Vor- 
gehen zu berichten und es zu begründen. Bei Prüfung der Be- 
rührungs- und Schmerzempfindung begnügten wir uns mit den ge- 
bräuchlichen Methoden (Wattebausch und Nadel). Man muß m. E. 
einen Unterschied machen zwischen experimentell-physiologischen 
und klinischen Untersuchungen. Inwieweit sich die Untersuchungs- 
methoden, denen es auf allerfeinste Feststellung der Reizschwellen 
ankommt — es sei nur an die graduierten Reizhaare Frey’s er- 
innert — in die Praxis der klinischen Untersuchung einbürgern 
können, steht noch dahin. Für den Arzt kommt es zunächst nicht 
darauf an, wie stark eine Störung ist, sondern in erster Linie, ob 
überhaupt eine solche vorhanden ist. Das ist bei leichteren Stö- 
rungen oft schon schwer genug. Man könnte fast sagen: Je feiner 
eine Sensibilitätsstörung ist, desto eher sollte man zunächst ver- 
suchen, mit gröberen Methoden (sit venia verbo) auszukommen. 
Das gilt nach unserer Erfahrung besonders für die Warm-Kalt- 
prüfung. Je feiner die Prüfungsmethode wird, desto größer werden 
die Fehlermöglichkeiten, deren größte und nie überbrückbare ja 
die ist, daß wir es nicht mit einer objektiven Prüfung zu tun 
haben, sondern uns auf die Angaben des Patienten verlassen 
müssen, dessen Ansprechbarkeit, Aufmerksamkeit und Ermüdbar- 
keit wir nicht messen können. Diese Schwierigkeiten empfindet 
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man besonders bei der Prüfung der Thermosensibilität, auf die es 
uns bei den vorliegenden Untersuchungen besonders ankam. Folgende 
Methodik hat sich uns bewährt. Zunächst wird in der allgemein 
üblichen Weise vorgegangen, indem man mit zwei Reagenzgläsern, 
die mit kaltem und warmem Wasser gefüllt sind, die Prüfung aus- 
führt. Als Temperatur wähle ich stets 20 und 40°, d. h. Wärme- 
grade, die vom Normalen sofort als kalt und warm angegeben 
werden. Stellen wir jetzt nach wiederholter Prüfung eine Störung 
fest, so versuchen wir die „Indifferenzbreite“ festzustellen. Diesen 
Begriff hat m. W. Leegaard 1891 als erster eingeführt. L. 
spricht von einem physiologischen Nullpunkt auf der Temperatur- 
skala, d. h. einem Punkt, bei dem weder Wärme noch Kälte emp- 
funden werden. Diese „adäquate Temperatur“ hat nicht auf allen 
Körperstellen denselben Grad, sondern schwankt um 29° herum. 
sie hat ferner eine gewisse Breite, die L. mit dem „Grau“ bei 
Untersuchung des Farbensinns vergleicht. Diese thermische In- 
differenzbreite beträgt normal um 0,5°, höchstens 1°, wie ich nach 
eigenen Untersuchungen bestätigen kann. Man kann nun häufig 
in genügend exakter Weise die Schwellenwerte der Temperatur- 
empfindung bestimmen, die in einzelnen Fällen nur wenige, in 
anderen aber 50, 70 und mehr Grade auseinanderliegen. Diese 
Leegaard’sche Methodik hat sich uns besonders bei intelligen- 
teren Patienten bewährt. Bei ungebildeten Kranken versagt sie 
oft vollständig, da sie immerhin scharfe Aufmerksamkeit und Selbst- 
kritik von seiten des Patienten erfordert. Dieses Vorgehen schien 
uns deshalb besonders brauchbar, weil es uns in genügender Weise 
darüber Aufklärung gibt, ob eine Dissoziation zwischen Warm- 
und Kaltempfindung besteht. So konnte ich z. B. beobachten, daß 
eine Temperaturerhöhung sehr schnell als „warm“ empfunden, eine 
Temperaturerniedrigung bis zu 10° aber nicht als kalt, sondern 
als „unbestimmt“ angegeben wurde. Endlich legen wir in An- 
lehnung an O. Fischer großen Wert auf die eigene subjektive 
Beurteilung der Temperaturempfindung von seiten der Patienten. 
Fischer macht darauf aufmerksam, daß Kranke oft normale 
Schwellenwerte zeigen, jedoch denselben Temperaturgrad als weniger 
intensiv angeben als auf anderen gesunden Hautpartien. Diese 
Beobachtung konnten wir sehr häufig machen. Ein besonders ein- 
drucksvoller Fall sei hier erwähnt: Wir durften einen Patienten 
untersuchen, der eine schwere, dabei völlig schmerzlose Fraktur 
im rechten Schultereelenk erlitten hatte. Eine Reihe von Beob- 
achtungen, auf die hier nicht eingegangen werden soll, ließ uns 
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die Diagnose Syringomyelie stellen. Die Sensibilitätsprüfung hatte 
ein überraschend negatives Ergebnis. Auffallend war aber, daß 
der Patient wiederholt bei der Kalt-Warmprüfung an der linken 
Schulter mit seinen Angaben zögerte. Wir versuchten diese Zone 
abzugrenzen, indem wir mit dem Reagenzglas aus dem gesunden 
langsam in die als weniger wärmeempfindlich vermuteten Partien 
hinüberstrichen. An bestimmten Stellen gab der — übrigens recht 
intelligente — Patient an: „Jetzt wird das Wärmegefühl geringer“. 
Es ergab sich eine segmentale Begrenzung, die genau D1 ent- 
sprach, also am linken Arm in der Mittellinie abwärts zog. Der- 
artige den orgahischen Charakter fast beweisende Angaben können 
naturgemäß von großer Wichtigkeit sein. Bei der gewöhnlichen 
Warm-Kaltprüfung würde man diese Störung bei unserem Patienten 
übersehen haben; die Indifferenzbreite betrug auch in der kranken 
Zone unter 1°! Gerade bei der Feststellung der Begrenzung hat 
sich uns die Methode bewährt, langsam mit Nadel und Reagenz- 
glas aus dem Gesunden in das Kranke (oder umgekehrt, wobei die 
Grenzen nicht sehr differieren, wenn man möglichst ruhig und 
langsam vorgeht) hinüberzustreichen. 

Selbstverständlich muß man sich hierbei stets die Fehler- 
quellen vor Augen halten, die u. a. bei der Warm-Kaltprüfung 
darin bestehen, daß die Hauttemperatur peripherwärts sinkt, in- 
folgedessen z. B. ein Kältereiz um so weniger empfunden wird, je 
weiter er peripherwärts rückt. Wenn aber bei oft wiederholten 
Untersuchungen an ganz bestimmten Stellen immer wiederholt 
wird: Jetzt ist’s nicht mehr spitz, oder: Jetzt wird’s kalt usw., so 
darf man derartige Angaben getrost verwerten, zumal dann, wenn 
sich auch bei den anderen Prüfungsmethoden Störungen gezeigt 
haben. Ä 
Überblicken wir nun noch einmal die 5 Fälle, so sehen wir 
bei allen die Sensibilitätsstörungen in quersegmentalen, zirkulären 
Grenzen abschneiden. Wir haben eingangs erwähnt, daß derartige 
Beobachtungen selten sind. Das mag, soweit es die Hämatomyelie 
angeht, daran liegen, daß diese Erkrankung nicht gerade häufig 
ist; auch kommen diese Fälle meist nicht in die Hand des Neuro- 
logen, sondern des Chirurgen, der naturgemäß nicht das gleiche 
Interesse an derartigen neurophysiologischen Beobachtungen hat. 
Bei der Syringomyelie sind diese Begrenzungen, besonders bei 
schwereren Fällen, nicht gerade häufig, wie ja auch aus der Literatur 
hervorgeht. Ich glaube, daß es gerade die eben beginnenden leichten 
Formen sind, bei denen man derartige Beobachtungen machen 
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kann. Creutzfeld meint allerdings, daß „bei großer Ausdehnung 
der Geschwulst auch die Möglichkeit offen bleibt, daß hier und 
da die corticalen Bahnen so schwer geschädigt sind, daß Sensi- 
bilitätsstörungen vom corticalen Typ (Manchettenform) ermöglicht 
werden“. Auch Fischer spricht davon, daß in derartigen Fällen 
die syringomyelische Störung auf die sensible Bahn des Seiten- 
stranges übergegriffen haben muß. Unsere Beobachtungen sind 
mit dieser Annahme nicht recht vereinbar. Wir verfügen über 
eine ganze Reihe von eben beginnenden Syringomyeliefällen, von 
denen ein großer Teil den zirkulären Begrenzungstyp zeigt. In 
dieser Veröffentlichung haben wir nur 3 besonders eigenartige 
Fälle herausgegriffen. 

Wenden wir unsere Aufmerksamkeit dem Fall 5 zu, so sehen 
wir ein eigenartiges Bild. An allen vier Extremitäten beginnt 
die Störung in der Peripherie und setzt dann proximalwärts in 
verschiedenen, den einzelnen Empfindungsqualitäten entsprechenden, 
zirkulären Grenzen ab. Wollte man eine derartige Störung ledig- 
lich auf Seitenstrangläsionen beziehen, so müßte man absolut sym- 
metrische Herde auf beiden Seiten annehmen. Ein Herd oberhalb 
der Vereinigung aller rezeptorischen Fasern auf der Strecke von 
der Mitte der Brücke bis zum Thalamus, wo die Fasern ja sehr 
nahe zusammentreten, ist sehr unwahrscheinlich, weil dann die 
Dissoziation kaum zu erklären wäre. Allerdings wird über solche 
Fälle berichtet (Edinger). Viel wahrscheinlicher erscheint uns 
die Annahme, daß wir pathologisch-anatomisch die Störung da zu 
suchen haben, wo die Gliosen ihren Ausgangspunkt nehmen, nämlich 
— ganz allgemein gesprochen — in der Gegend des Zentralkanals. 
Wir können uns vorstellen, daß beispielsweise eine Hydromyelie, 
die ja in vielen Fällen, was die Pathogenese betrifft, ebenso wie 
die Syringomyelie zum Komplex der Anomalien in der hinteren 
Schließungsebene gehört (Bielschuwsky und Henneberg), der- 
artige Bilder hervorruft. Die enge Nachbarschaft des Zentral- 
kanals und der Commissura anterior legen uns die Annahme nahe: 
in unserem besonderen Falle um so eher, als das klinische Bild 
absolut stationär ist. Die Störungen haben auch nach Aussage 
der Mutter seit frühester Jugend in gleicher Weise bestanden. 
Natürlich ist ein Beweis für eine derartige Annahme nur patho- 
logisch-anatomisch zu erbringen, was ja erklärlicherweise sehr 
schwer halten dürfte Wir haben im Laufe der Zeit eine ganze 
Reihe derartiger Beobachtungen machen können. Ist unsere An- 
nahme richtig, dab es sich hier um beeinnende Syringomyelien. 
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also um Störungen handelt, die im Rückenmarksgrau und noch 
nicht in der weißen Substanz zu suchen sind, dann sprechen unsere 
Beobachtungen dafür, daß die eigenartige Umgruppierung der sen- 
siblen Fasern zu gliedsegmental angeordneten Bündeln, die der 
mosaikartigen Anordnung in der Cortex entsprechen, schon in der 
grauen Substanz stattfindet. Die Umlagerung wird wohl unmittel- 
bar nach der Umschaltung zum zweiten Neuron in den Hinter- 
hörnern stattfinden, eine Annahme, die auch O. Fischer wahr- 
scheinlich erscheint. In der Erklärung und Würdigung der zirku- 
lären Begrenzung bei Rückenmarksläsionen kann man sich nur 
O. Fischer anschließen. Es sei besonders betont, daß sich die 
ringförmig begrenzten Sensibilitätsstörungen nach unserer Er- 
fahrung von den sensiblen Störungen bei Gehirnläsion nicht 
unterscheiden. Man sollte deshalb nicht von funiculären Sensibili- 
tätsstörungen sprechen (Lewandowsky), sondern einfacher und 
allgemeiner von quersegmentalen Begrenzungen (O. Fischer). 
Es ist doch höchstwahrscheinlich, daß die im Rückenmark, in dem 
von der Cauda equina bis zum Thalamus reichenden „Gehirn“ 
{Edinger), einmal erreichte Fasergruppierung bis zum Großhirn, 
das doch nur einer in der Phylogenese immer stärker zum Aus- 
druck kommenden Ausstülpung. der Vorderhirndecke entspricht, 
beibehalten wird. 

Nach O. Fischer kommt es auch bei den motorischen Bahnen 
zu einer Umgruppierung, die auf dem Wege zwischen den motori- 
schen Vorderhornzellen und den Pyramidenseitensträngen zu suchen 
ist. Bei einer Läsion der Seitenstränge würden wir zunächst 
spastische hemi- oder monoplegische Bilder erwarten. Der Rück- 
gang der Störung müßte zeigen, ob er so erfolgt wie bei der 
cerebralen Hemiplegie, bei der zunächst die proximalen, später 
erst die distalen Teile bewegt werden können (Prädilektionstyp), 
oder ob wir ähnlich wie bei den Sensibilitätsstörungen einen nach 
funktionellen Gesichtspunkten geordneten glied- oder gelenk- 
segmentalen Rückgang der Lähmung feststellen können. In der 
Literatur sind einige klinische Beobachtungen niedergelegt, die 
diese Annahme bestätigen. Unser Fall 1 reiht sich hier an. Der 
Rückgang der Lähmung erfolgte so, daß zunächst die Zehen, später 
der Fuß, dann der Unterschenkel bewegt wurden. Im Hüftgelenk 
ist auch heute noch keine Bewegung möglich. 

Der Rückgang der Störungen von der Peripherie her ist be- 
sonders deutlich bei Prüfung der Sensibilität und zwar sowohl bei 


Fall 1 wie Fall 2. Das ist sehr bemerkenswert. Derartige Be- 
15* 


228 BREMER 


obachtungen sind selten gemacht worden; soweit wir sehen, nur 
von Henschen-Lennander, Flatau und Zylberlast und 
O. Fischer. Alle diese Autoren nehmen auf Grund ihrer Be- 
obachtungen an, daß die Fasern aus den tieferen Gebieten in der 
Peripherie des Seitenstrangs, die aus den höher gelegenen mehr 
zentralwärts, näher der grauen Substanz verlaufen. Es ist durch- 
aus verständlich, daß eine intramedulläre Blutung, wie sie in 
unseren Fällen stattgefunden hat, im Verlaufe ihrer Resorption 
und Vernarbung zunächst die peripher gelegeneren Fasern regene- 
rieren läßt. Nach diesen klinischen Beobachtungen müssen diese 
Fasern den aus den tieferen Segmenten kommenden Bahnen ent- 
sprechen. 

Sehr auffallend ist der ruckweise Verlauf dieser Regeneration. 
Über Nacht springen die Grenzen aufwärts, was sowohl im Fall 1 
wie 2 deutlich war. 

O. Fischer schließt aus einem Falle, „daß die Fasern wahr- 
scheinlich so gelagert sind, daß die Kältebahn am nächsten der 
Pyramidenbahn, die Schmerzbahn am weitesten ventral von dieser 
gelegen ist“. Unser Fall 1 könnte diese Annahme bestätigen. 
Heute stehen hier schwerste Pyramidenstörungen und Störungen 
der Thermosensibilität im Vordergrunde, während sich die Analgesie 
immer weiter gebessert hat. Dabei scheinen die Kältebahnen am 
schwersten geschädigt zu sein. Im Fall 2, in dem Pyramiden- 
symptome nur angedeutet waren, sehen wir die Regeneration der 
Warm-Kaltempfindung derjenigen der Schmerzempfindung voran- 
eilen. Hier ist also die Analgesie die stabilere Störung. Auch 
diese Beobachtung könnte allenfalls dafür sprechen, daß die thermo- 
sensiblen Bahnen und die Pyramidenseitenstränge besonders eng 
benachbart sind. 

Auffallend war in unseren Fällen noch die Beobachtung, daß 
die Störungen der Schmerzempfindung in ihrer Ausbreitung absolut 
gleichmäßig waren, während die Störungen der Thermosensibilität 
häufig proximalwärts immer schwächer wurden. Dieses Abklingen 
geschieht aber nicht allmählich, sondern sprung- oder stufenweise, 
wobei sich stets zirkuläre Zonen nachweisen lassen. O. Fischer 
bringt eine ähnliche Beobachtung. 

Überhaupt bestätigen unsere Beobachtungen die Angaben 
Fischer’s in weitgehendem Maße. Ich möchte zum Schluß dieser 
Ausführungen nochmals darauf hinweisen, daß es sich bei Beob- 
achtungen dieser Art durchaus nicht um Kuriositäten handelt. 
Man ist erstaunt, wie oft man derartigen Sensibilitätsstörungen 
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begegnet, wenn man nur darauf achtet und die eingehende, zeit- 
raubende Sensibilitätsprüfung nicht scheut. Es sei nur noch kurz 
erwähnt, daß ich hin und wieder auch bei der multiplen Sklerose 
in eindeutiger Weise ringförmig begrenzte Sensibilitätsstörungen 
an den Extremitäten nachweisen konnte. Ein Sammeln aller solcher 
Fälle ist um so wichtiger, als uns bisher klinische Beobachtungen 
noch immer über das neurophysiologische Geschehen und den 
Bahnenverlauf im Rückenmark mehr gesagt haben, als die rein 
anatomische Betrachtungsweise. 
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Zur Kritik der Pulsuntersuchung.’) 
Der Einfluß der Koppelungsstelle auf das Ergebnis der Messung. 
Von l 


H. Straub und Chr. Kroetz. 
(Mit 5 Kurven.) 


Die rein gefühlsmäßige, bestenfalls von zwar an sich richtigen, 
aber einseitigen und unvollständigen Grundsätzen ausgehende Kon- 
struktion und Verwendung hämodynamischer Meßinstrumente ist 
in der Klinik noch durchaus vorherrschend. Die in der Technik 
allgemein übliche, durch O. Frank in die Physiologie eingetührte 
Herstellung von Apparaten auf Grund rein rechnerischer Behand- 
lung der bei der Anwendung auftretenden Kräfte hat in die Klinik 
so gut wie keinen Eingang gefunden. Auch die Darstellung der 
maßgebenden Grundsätze, die der eine von uns?) in Abderhaldens 
Handbuch der biologischen Arbeitsmethoden gegeben hat, vermochte 
hierin bisher keine Änderung herbeizuführen, obgleich diese Aus- 
führungen so gehalten sind, daß mathematische und physikalische 
Vorkenntnisse so gut wie gar nicht vorausgesetzt sind. Wir haben 
uns deshalb die Aufgabe gestellt, einige der dort mehr theoretisch 
abgeleiteten Vorbehalte und Bedenken gegen gebräuchliche Puls- 
untersuchungsverfahren durch entsprechende Versuche zu ver- 
deutlichen. 

Wir haben bei diesen Versuchen unsere Aufmerksamkeit vor 
allem dem eigentümlichen Einfluß zugewandt, den die Koppelungs- 
stelle auf das Meßergebnis ausübt. Mit jedem Pulse treten kleine 
Volumschwankungen des Arterienquerschnittes auf, wobei sich stets 
ein Gleichgewicht zweier Kräfte, nämlich des Blutdruckes einer- 


1) Beitrag zur Festschrift anläßlich des 60. Geburtstags von Ernst von Rom- 
berg. 

2) H. Straub, Abderhaldens Handbuch der biologischen Arbeitsmethuden 
Abt. V, Teil 4. 
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seits, der elastischen Spannung der Arterienwand andererseits, aus- 
bildet. Das Ausmaß dieser Volumschwankungen hängt also von 
einer zentralen Größe, nämlich dem Blutdruck, d. h. einer Flächen- 
kraft, und von einer peripheren Größe, nämlich dem Elastizitäts- 
koeffizienten der betrachteten Wandstelle ab. Die Volumschwan- 
kungen sind um so größer, je größer die Blutdruckschwankungen 
und je niedriger der Elastizitätskoeffizient der Arterienwand ist. 
Wenn letzterer innerhalb der durch die Blutdruckschwankungen 
bedingten Beanspruchung als konstant gelten kann, was nicht streng 
zutrifft, so ist die Volumschwankung der Arterie eine ein- 
deutige Funktion des Blutdrucks. Die Verzeichnung dieser 
Volumschwankungen tunlichst ohne weitere Entstellung ist dann 
das beste Verfahren der Pulsschreibung, der Sphygmographie, sofern 
diese eine Darstellung der Blutdruckschwankungen anstrebt. Um 
zu messen oder zu schreiben, hängt man an eine geeignet er- 
scheinende Arterienstelle ein Meßinstrument an, daß je nach dem 
Zweck der Untersuchung verschieden gebaut wird. Man kann der 
Arterie einen um eine seitliche Achse drehbaren Spiegel auflegen, 
dessen Winkelbewegungen der lineare Ausdruck von Kaliberschwan- 
kungen der Arterie sind. Man kann im Tierversuch ein Arterien- 
stück in einen Plethysmographen einschließen und dessen Volum- 
schwankungen mit einem reinen Volumregistrierinstrument ver- 
zeichnen. Man kann auch, wenigstens theoretisch, ähnliche Ver- 
fahren beim Menschen anwenden. Z. B. läßt sich über der Arteria 
radialis ein Plethysmograph bilden, dessen Hinterseite durch die 
Knochenfläche des Radius gebildet wird, während von vorn und 
den Seiten her der Schluß durch eine Pelotte vom Typus der von 
Sahli-Schapowaloff angegebenen hergestellt wird. Auch eine 
möglichst starrwandige Oberarmmanschette, die freilich große 
Massen störender Weichteile umschließt, gestattet doch im wesent- 
lichen die Verzeichnung von Volumschwankungen der Arteria 
brachialis. Alle diese Verfahren messen also direkt reine Volum- 
größen und doch ist es selbstverständlich und allgemein aner- 
kannt, daß diese Volumgrößen der unmittelbare und direkte Aus- 
druck von Blutdruckschwankungen sind. Denn bei kon- 
stantem Elastizitätskoeffizienten sind ja die Volumschwankungen 
direkt proportional den Druckschwankungen. Die Beziehungen 
sind die denkbar einfachsten und doch bezeichnet es Sahli in 
seiner Ablehnung der Kritik der Sphygmobolometrie'!) als geradezu 


1) H. Sahli, Die Sphygmobolometrie oder dynamische Pulsuntersuchung. 
Ergebn. d. inn. Med. u. Kinderheilk. 27, S. 1, 1925, bes. S. 13. 
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unbegreiflich, wie man eine Methode, die Volumwerte mißt, als 
eine Druckmessungsmethode bezeichen könne. Wollte man Sahli's 
Einwand anerkennen, dann wären auch die gebräuchlichen Methoden 
der Sphygmographie keine Verfahren zur Aufzeichnung von Blut- 
druckschwankungen. Bei seinem neuesten Verfahren der sphygmo- 
graphischen Bolometrie ist Sahli im Begriff, sich bis zu solchem 
Trugschlu zu versteigen, da er anerkennt, daß der lineare 
Ausschlag des Sphygmographen die Dimensionen eines Volumens 
besitzt.') 


Zur Verdeutlichung des Gesagten sei darauf hingewiesen, daß es 
gebräuchliche Manometer gibt, die auf dem Prinzip der Transmission 
von Druck- in Volumschwankungen beruhen. Man bezeichnet diese 
häufig gebrauchten Instrumente als Transmissionsmanometer.?) Solche 
Manometer sind z. B. die von Marey zur Druckregistrierang in den 
Herzkammern angegebenen Herzsonden, ferner das Sphygmoskop, dann 
ein von Garten?) angegebenes Manometer und die rationellen Kon- 
struktionen von O. Frank mit optischer Registrierung. An Stelle der 
elastischen Arterienwand hält bei diesen Instrumenten eine besondere 
elastische Membran dem Blutdruck das Gleichgewicht. Die Volumaus- 
schläge der Membran werden mit denselben volumregistrierenden Appa- 
raten verzeichnet wie die Volumschwankungen der Arterie bei den oben 
genannten Verfahren. Es handelt sich also wiederum um reine Volum- 
registrierungen, die dennoch eindeutiger Ausdruck von Druckschwan- 
kungen sind. 


Von dem bisher geschilderten einfachsten Typus unterscheiden 
sich nun die meisten gebräuchlichen hämodynamischen Unter- 
suchungsmethoden dadurch, daß nicht die Ausschläge der unbe- 
lasteten Arterienwand aufgeschrieben werden, sondern daß die 
Arterie durch eine starre oder pneumatische Prlotte gedrückt wird. 
Die Belastung der Arterie kann durch Federspannung oder durch 
Änderung des pneumatischen Druckes variiert werden. Diese Be- 
lastung der Arterienwand wurde ursprünglich aus rein praktischen 
Gründen eingeführt, weil man auf diesem Wege größere Ausschläge 
erhält. Grundsätzlich wird durch diese Belastung nichts geändert. 


1) Der eine von uns hatte Sahli’s Volumbolometrie auch in der neuesten 
Form als unzulängliche Manometrie bezeichnet, da der Volumausschlag eine sehr 
entstellte Funktion der Druckschwankungen sei. Sahli meint, damit sei ein Urteil 
von O. Frank, das sich auf das älteste Bolometermodell beziehe, „unbesehen“ 
übernommen. Da aber die Berechtigung dieses Urteils auch für das neue Modell 
auf über 10 Druckseiten erläutert und nachgewiesen wurde, kann von unbesehener 
Übernahme eines veralteten Urteils schlechterdings nicht gesprochen werden. 

2) H. Straub in Abderhalden’s Handb. d. biol. Arbeitsmethoden. Abt. V, 
Teil 4, S. 284 ff. 

3) S. Garten, Pflüger's Arch. 104, 8. 351, 1904. 
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Wieder werden die Volumverschiebungen der gedrückten Arterien- 
wandfläche verzeichnet, wieder sind diese Volumverschiebungen der 
Ausdruck von Druckschwankungen im Innern der Arterie. Prin- 
zipiell ist es auch gleichgültig, ob diese Volumschwankungen der 
Arterienwand nachher von solchen Registrierinstramenten ver- 
zeichnet werden, die rein isotonisch arbeiten, d. h. von reinen 
Volumregistrierinstrumenten, wie das z.B. bei dem Sahli’schen 
Verfahren der Volumbolometrie in der neuesten Form geschieht, 
oder ob die Volumschwankungen der Arterienwand im Registrier- 
system teilweise wieder in Druckschwankungen umgesetzt werden, 
wie das für die oszillatorische Blutdruckmessung, für die Energo- 
metrie von Christen und für die ältesten Verfahren der Bolometrie 
von Sahli zutrifft. Ja man könnte sogar durchaus sinngemäß 
Instrumente anwenden, die tunlichst reine Druckschwankungen ver- 
zeichnen, rein isometrisch arbeiten, wie das einigermaßen bei der 
unblutigen Blutdruckmessung mit dem Fingerplethysmographen von 
Mosso und nach dem Prinzip des übertragenen Druckes in der 
Anordnung von Hürthle der Fall ist. Immer handelt es sich 
darum, daß der Blutdruck Volumschwankungen der Arterie hervor- 
ruft, die ihrerseits wieder durch das Registriersystem transformiert, 
dabei meist stark entstellt und schließlich irgendwie gemessen 
werden. Nicht der Blutdruck mit seinen Schwankungen, nicht die 
Umsetzung der Druckausschläge in Volumverschiebungen an der 
Meßstelle, nicht die Messung und Verzeichnung dieser Volumver- 
schiebungen durch irgendein Meßsystem wird geändert, wenn eine 
Belastung der Arterienwand durch das Meßsystem eingeführt wird. 
Daß die Ausschläge bei belasteter Arterienwand größer werden, 
rührt einzig und allein von einer Änderung des Elastizitätskoeffi- 
zienten an der Koppelungsstelle her. Der Grad, bis zu dem die 
Arterie belastet werden soll, wird vielfach wenig genau angegeben. 
Man begnügt sich mit so unbestimmten Ausdrücken wie optimale 
Pelottenapplikation, optimaler Manschettendruck und dgl., worunter 
man den Druck verstelit, bei dem die größten Ausschläge erzielt 
werden. Ob man bei diesem optimalen Druck die richtigsten Puls- 
bilder erhält, ist eine durchaus offene Frage. Im allgemeinen 
entspricht der optimale Druck dem Zustand der entspannten Arterie, 
d. h. dem Zustand, bei dem auf der Innen- und Außenfläche der 
Arterie derselbe Druck lastet. In diesem Zustand geht der Elasti- 
zitätskoeffizient der Arterie durch den Wert Null hindurch, d. h. 
kleinsten Druckschwankungen entsprechen größte Volumverschie- 
bungen. Daher die maximalen Ausschläge. Leider ändert sich in 
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diesem Bezirk der Elastizitätskoeffizient der Arterie sehr rasch, 
und wenn nur ein geringes Ungleichgewicht zwischen Innen- und 
Außendruck besteht, wie das bei jeder Pulsperiode der Fall ist, 
so schwankt der Elastizitätskoeffizient zwischen negativen und 
stark positiven Werten. Dieser Umstand ist für die Messung 
denkbar ungünstig. Er ist vielfach erörtert, eingehend z. B. durch 
vonRecklinghausen und Christen. Die Überlegungen haben 
nicht die gebührende Beachtung gefunden, wie viele physikalische 
Probleme der Medizin, die mit Worten statt mit mathematischen 
Gleichungen erörtert werden. Praktisch besonders bedeutungsvoll 
ist die Tatsache, daß bei Absinken des Blutdruckes wenig unter 
den Außendruck die Arterie vollständig verschlossen wird, daß sich 
dann bei leichtem Blutdruckanstieg die Arterie vollständig ent- 
faltet, um sich nun bei weiterem Blutdruckanstieg nur mehr wenig 
zu dehnen. Dieses durch den Elastizitätskoeffizienten bedingte 
Verhalten führt zu groben Entstellungen der Ordinatenhöhen. 


Am reinsten kommt der ungünstige Einfluß der starken 
Schwankungen des Elastizitätskoeffizienten im Bereich der ent- 
spannten Arterie dann zum Ausdruck, wenn man zur Messung rein 
volumregistrierende, d. h. rein isotonisch arbeitende Instrumente 
verwendet, wie das für das Verfahren der Bolometrie und für 
manche moderne Sphygmographen angestrebt wird. Verwendet 
man Meßinstrumente, in denen Druckschwankungen auftreten, so 
tritt an Stelle des Elastizitätskoeffizienten der Arterienwand ganz 
oder teilweise derjenige des Meßinstrumentes, der weniger inkonstant 
ist. Der eine von uns!) hat deshalb die Forderung erhoben. als 
Sphygmographen tunlichst isometrisch arbeitende Instrumente zu 
verwenden. 


Besonders schwer zu übersehen sind die Verhältnisse der 
Koppelungsstelle bei Verwendung starrer Pelotten. Die Berührungs- 
fläche dieser Pelotten mit der Arterie ändert sich während jedes 
Pulses mit der Füllung der Arterie und der dadurch bedingten 
Hebung und Senkung der Pelotte dauernd in wunübersehbarer 
Weise. Dazu kommt die Notwendigkeit der Berücksichtigung des 
Elastizitätskoeffizienten der Weichteile, die mit Änderung der 
Berührungsfläche verschieden gedrückt werden. Rechnerisch lassen 
sich diese Einflüsse in den Elastizitätskoeffizienten der Koppelungs- 
stelle einbeziehen. Die Frage ist eingehend in der Dissertation 


1) H. Straub in Abderhalden’s Handbuch der biolog Arbeitsmethoden 
Abt. V, Teil 4. 
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von J. Petter?) erörtert. Auch der eine von uns?) hat sie aus- 
führlich, z. T. abweichend von Petter, dargestellt. Einfacher zu 
übersehen sind die Verhältnisse bei Gebrauch pneumatischer Pelotten. 
Weshalb Sahli, der früher: die Vorzüge der letzteren besonders 
nachdrücklich und überzeugend betont hat, neuerdings bei seinem 
Verfahren der sphygmographischen Bolometrie wieder zu den von 
ihm verurteilten starren Pelotten zurückgekehrt ist, entzieht sich 
unserer Kenntnis. Jedenfalls haben wir es bei unseren Versuchen für 
richtig gehalten, ausschließlich pneumatische Pelotten zu verwenden, 
die den weiteren Vorzug bieten, daß der Pelottendruck auf alle ge- 
drückten Arterienteile, mit Ausnahme schmaler Randpartien, gleich- 
mäßig ist, daß er fein abgestuft und genau gemessen werden kann. 

Eine weitere wichtige Frage bezüglich der Koppelungsstelle be- 
trifft die Länge des Arterienstückes, das in die Koppelung einbezogen 
werden soll. Je länger dieses ist, desto größer werden die Aus- 
schläge. Da aber die Pulswelle eine gewisse Zeit braucht, um 
durch die Arterie zu wandern, werden die Verschiebungen nicht 
in allen Punkten eines längeren Arterienstücks gleichzeitig ein- 
treten. Dies führt zu Entstellung der Kurve. Theoretisch wäre 
es deshalb richtig, nur ein möglichst kurzes Arterienstück in die 
Koppelung einzubeziehen und dafür lieber empfindlichere Registrier- 
instrumente zu gebrauchen. Bei der raschen Wanderung der Puls- 
welle in gefüllten Arterien ist der Fehler immerhin gering, so- 
lange die Arterie nicht komprimiert wird. Das wird anders, so- 
bald die Arterie durch den Pelottendruck entleert und,durch den 
Puls wieder entfaltet werden muß. Der Vorgang der Entfaltung 
komprimierter Schläuche ist sehr verwickelt und experimentell 
nicht ausreichend aufgeklärt.) Rechnerisch kann man mit 
O.Frank den Einfluß als eine schwer übersehbare Veränderung 
des Elastizitätskoeffizienten der Koppelungsstelle behandeln. Ob 
die für die „Wegbahnung der Pulswelle* erforderliche Zeit in 
einem komprimierten Arterienstück vernachlässigt werden kanı, 
ist umstritten. v. Recklinghausen ist geneigt, dies anzunehmen 
und verteidigt damit die Berechtigung der von ihm zur Blutdruck- 
messung empfohlenen breiten Oberarmmanschette, die zurzeit all- 
gemein gebraucht wird. Der eine von uns?) hat die Berechtigung 


1) J. Petter, Zeitschr. f. Biol. 51, S. 335 u. 354, 1908. 

2) H. Straub in Abderhalden’s Handbuch der biolog. Arbeitsmethoden 
Abt. V, Teil 4. 

3) Wichtige Versuche finden sich bei R. Stähelin u. A. Müller, Zeitschr. 
f. d. ges. exp. Med. 39, S. 157 u. 210, 1924. 
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dieser Voraussetzung bestritten. Übereinstimmend mit Sahli. 
Fellner und Rudinger und mit O. Frank wurde ausgeführt. 
daß diese Manschette in der Mehrzahl aller Fälle zu breit ist und 
bei der Messung zu niedrige Werte ergibt. Auch diese Frage 
konnte experimentell geprüft werden. 

Wir haben uns deshalb die Aufgabe gestellt, die Arterie 
durch pneumatische Pelotten zu belasten und die Pulsform bei 
abgestuftem Pelottendruck mit zureichenden Systemen zu ver- 
zeichnen, so daß die an der Koppelungsstelle auftretenden Ver- 
schiebungen zutreffend wiedergegeben werden. Um den Vergleich 
mit den bisher gebrauchten Methoden zu ermöglichen, haben wir 
rein isotonisch arbeitende Instrumente benutzt, also ohne Ent- 
stellung die Volumschwankungen des gedrückten Arterienstückes 
verzeichnet. Als Registriersystem diente die Segmentkapsel (Herz- 
tonkapsel) von O. Frank, die nach dem Prinzip der entlasteten 
Membran umgestaltet wurde, um die erforderlichen Druckwerte zu 
ermöglichen. 


. Methodik: Die Versuche wurden 1922 an 4 gesunden jungen 
Arzten und Medizinalpraktikanten ausgeführt. Als Oberarmpelotte diente 
die übliche von Recklinghausen’sche Manschette, auf die Radialis wurde 
die für die Sphygmobolometrie angegebene Originalpelotte von Bahli- 
Schapowaloff aufgelegt. Die Pelotte stand durch einen Gummischlauch 
in Verbindung mit der Segmentkapsel (Herztonkapsel) von O. Frank 
zur optischen Pulsregistrierung mit Spiegel. Durch konischen Metall- 
schliff war der Frank’schen Kapsel eine kleine Kammer mit Glasfenster 
luftdicht vorgesetzt. Der Lichtstrahl eines Nernstbrenners fiel durch das 
Glasfenster auf den Registrierspiegel und wurde von diesem auf den 
Spalt des Kymographions reflektiert. Die vorgesetzte Kammer war un- 
mittelbar mit dem Luftraum einer größeren Flasche verbunden, wodurch 
strenge Isotonie des Systems erzielt wurde. Die beiden vor und hinter 
der Registriermembran der -Segmentkapsel gelegenen Lufträume waren 
durch ein Umgehungsrohr verbunden und konnten mittels der von Reck- 
linghausen’schen Luftpumpe unter gleich hohen Druck gesetzt werden. 
Die Verbindung beider Räume unter sich und mit der Luftpumpe 
wurde dann zur Registrierung durch einen T-Hahn unterbrochen. Eine 
ähnliche Anordnung wurde neuerdings auch von Sahli!) angewendet. 
Bei der Anordnung Sahlı’s macht die zwecklose Einschaltung des 
trägen Indexmanometers den Gebrauch optischer Registrierung illusorisch. 

Da das Registriersystem rein isotonisch arbeitet, war eine besondere 
Versteifung der Oberarmmanschette nach dem Vorgang von Christen 
oder durch Umlegen eines Stahlbandes nach Sahli überflüssig. Auch 
dynamische Beanspruchung der Manschette durch die Wucht bewegter 
Massen spielte bei der gewählten Anordnung keine störende Rolle. Aus 


1) H. Sahlı. Ergebn. d. inn. Med. u. Kinderheilk. 27. 5. 1, 1925. 
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dem gleichen Grunde konnten zur Transmission unbedenklich dickwandige 
Gummischläuche, zur Füllung Luft verwendet werden. Empfindlichkeit 
und Schwingungszahl des Systems schwankten bei verschiedenem Füllungs- 
druck etwas und mußten deshalb für jede Belastung bestimmt werden. 
Zur Prüfung der Empfindlichkeit wurde an das System eine mit Queck- 
silber gefüllte, genau geeichte Pipette angeschlossen. Der Quecksilber- 
meniskus konnte durch eine Klemmschraube eingestellt werden. Zur 
statischen Eichung wurde die Größe des Ausschlages pro ccm Volum- 
verschiebung für jeden Pelottendruck ermittelt. Dadurch konnte an den 
registrierten Kurven die Größe der Volumverschiebungen in Kubikzenti- 
metern direkt abgelesen werden. Sie entspricht unmittelbar den durch 
Energometrie oder Volumbolometrie ermittelten Werten (== Füllung des 
Pulses, Pulsvolumen). Zu vergleichenden Messungen wurde die Kurven- 
schar einer Versuchsserie unter Berücksichtigung der für den Registrier- 
druck geltenden Empfindlichkeit auf gleiche Ordinatenhöhe pro ccm um- 
gezeichnet. 


Zur dynamischen Eichung wurde die Oberarmmanschette auf einen 
prall gestopften Sandsack von den Dimensionen eines Oberarms auf- 
gebunden. Bei 20 mm Manschettendruck ergab sich eine Schwingungs- 
zahl von nur 9, bei 100 mm Druck von 12 pro Sekunde. Die un- 
günstigen dynamischen Eigenschaften isotonischer Systeme, sofern diese 
erhebliche Volumschwankungen verzeichnen sollen, treten demnach auch 
hier hervor. Die Schwingungszahl reicht für zutreffende Verzeichnung 
der Einzelheiten des Brachialispulses nicht aus, übertrifft aber doch die 
Systeme von Christen und Sahli zur Registrierung am Oberarm, 
An der Radialis dagegen ergab sich bei Pelottendruck 0 mm Hg eine 
Schwingungszahl von 35, bei 100 mm Druck von 45 pro Sekunde. Die 
registrierten Kurven können also als vollkommen zutreffend gelten. 

Entsprechend dem bei der dynamischen Pulsuntersuchung üblichen 
Verfahren wurden von den Versuchspersonen bei stufenweise, meist um 
je 20 mm Hg gesteigertem Druck gemessen und jedesmal eine Kurve 
mit mehreren Pulsen aufgenommen. Am anderen Oberarm wurde jedes- 
mal an entsprechender Stelle gleichzeitig ein gewöhnliches optisches 
Sphygmogramm nach Frank’scher Methodik geschrieben. 


Das Aussehen der registrierten Kurven ist aus Abb. 1 ersicht- 
lich, die von der Versuchsperson L. am Oberarm bei Manschetten- 
druck 100 mm Hg, also bei niedrigerem als dem maximalen Blut- 
druck, geschrieben wurde. Die untere Kurve ist das übliche 
Sphygmogramm der Arteria brachialis links, die obere Kurve ist 
aus der rechts angelegten Oberarmmanschette geschrieben. Man 
hat der unblutigen Blutdruckmessung mit der Oberarmmanschette 
oft den Vorwurf gemacht, daß sie die respiratorischen Blutdruck- 
schwankungen nicht zu messen gestatte, während diese bei der 
blutigen Messung und bis zu gewissem Grade auch bei der unblu- 
tigen Sphygmographie (Abb. 1!) erkennbar sind. Wenn dieser 
Vorwurf gegen die palpatorische Blutdruckmessung zutrifft, so liegt 
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dies an der geringen Empfindlichkeit der Methode, vor allem an 
der Schwierigkeit, den eben eingetretenen bzw. eben wieder auf- 
gehobenen vollständigen Verschluß der Arteria brachialis palpa- 
torisch ausreichend sicher zu erkennen. Dann aber wird bei 
genau eingestelltem Verschlußdruck selten zugewartet, ob mit 
respiratorischen Blutdruckschwankungen nicht doch einzelne Pulse 
durch die Manschette hindurchschlagen. In der Manschette selbst 
sind jedenfalls bei geeigneter Versuchsanordnung die respiratori- 
schen Druckschwankungen gut nachweisbar. Bei niedrigen und 
bei sehr hohen Manschettendrucken sind sie nicht oder nur un- 
deutlich erkennbar. Sobald aber der Manschettendruck Werte in 
der Nähe des maximalen Blutädruckes erhält, am besten etwas 
unterhalb dieses Wertes, können die respiratorischen Schwankungen 


Kurve 1. 


deutlich hervortreten. In Abb. 1 schlägt der erste Puls vollständig 
unter der Manschette durch, die Arterie wird in der ganzen Länge 
entfaltet, der Ausschlag wird maximal. Der zweite Puls vermag 
keine vollständige Entfaltung mehr zu bewirken, die Amplitude der 
Volumverschiebung wird kleiner, obwohl noch ein Puls durch die 
nur teilweise entfaltete Arterie durchdringt. Der dritte Puls 
endlich dringt nur noch ein Stück weit in die Arterie ein, die 
Volumamplitude ist niedrig und fällt rasch wieder ab. Der Kurven- 
gipfel ist spitz im Gegensatz zu der fast plateauartigen breiten 
Kuppe der beiden ersten Pulse. Ob bei dem dritten Pulse über- 
haupt noch eine fühlbare Pulswelle unter der Manschette durch- 
dringt, bleibt zweifelhaft. Dennoch überschreitet zweifellos auch 
bei diesem Pulse der Wert des Maximaldruckes den Manschetten- 
druck, die Pulswelle dringt ein Stück weit in die komprimierte 
Arterie ein. Denn die immer noch erhebliche Volumamplitude 
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dieses Pulses kann nicht durch einfaches Anprallen der Pulswelle 
an den Manschettenrand erklärt werden. Allein die Zeitdauer, 
während der der Blutdruck den Manschettendruck übersteigt, ist 
bei diesem Pulse zu kurz, um die komprimierte Arterie zu ent- 
falten. Diese Beobachtung erweckt erhebliche Zweifel, ob die für 


Manscheftendruck mm.Hg| 20| 40| 60 801100120 
Verzögerung der Gipfelzeit |a pop” patoz aw 


Kurve 2. 


die Wegbahnung der Pulswelle unter der Manschette erforderliche 
Zeit so kurz ist, wie v. Recklinghausen annimmt, und ob nicht 
doch dadurch ein erheblicher Fehler in die Blutdruckmessung ein- 
geführt wird, der mit der Breite der Manschette wächst. Für die 
Berechtigung dieser Bedenken werden sofort direktere Beweise 
beigebracht werden. | 

Abb. 2 zeigt eine mit dieser Methode gewonnene Kurvenschar 
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von derselben Versuchsperson. Die Manschettendrucke, bei denen 
jede einzelne Kurve geschrieben wurde, sind in mm Hg angegeben. 
Von jedem Kurvenabschnitt ist der Puls in Abb. 2 eingetragen, 
der die größten Ausschläge ergab, also von den Pulsen der Abb. ], 
bei 100 mm Manschettendruck geschrieben, der erste Puls. Bei 
niedrigem Manschettendruck, bis etwa 60 mm Hg, verläuft der 
Gipfelteil der so gewonnenen Kurven vom Hauptgipfel bis zum 
Gipfel der dikroten Welle ziemlich flach, er führt nur geringe 
Schwankungen um die Horizontale aus. Die Arterie bleibt während 
dieser ganzen Zeit nahezu maximal gefüllt, d. h. der Manschetten- 
druck ist niedriger nicht nur als der maximale Blutdruck, sondern 
auch niedriger als der Druck bis zum Gipfel der dikroten Welle. 
Wenn trotzdem die Amplitude der Kurve kleiner ist als bei höheren 
Manschettendrucken, so rührt dies daher, daß die Arterie auch in 
der Diastole nicht vollständig entleert wird, d. h. daß der Man- 
schettendruck niedriger ist als der diastolische Druck. Der Zeit- 
punkt, zu dem in dem gleichzeitig verzeichneten Brachialispulse 
der Gipfel der Hauptwelle und der dikroten Welle eintritt, ist in 
Abb. 2 angegeben. Man erkennt, daß der Gipfel des Manschetten- 
pulses bei niedrigem Manschettendruck bald nach dem Gipfel des 
Sphygmogrammes erreicht wird; die Werte der Verzögerung der 
Gipfelzeit sind in Abb. 2 angegeben. Bei niedrigen Manschetten- 
drucken bis 60 mm Hg wird also die überhaupt nie vollständig 
entleerte Arterie von jedem ankommenden Pulse sehr rasch voll- 
ständig gefüllt. Immerhin braucht er auch bei diesen niederen 
Manschettendrucken eine merkliche, von 0,08” auf 0,09“ und 0,11” 
zunehmende Zeit bis zur maximalen Füllung der Arterie. Die so 
gefundene Verzögerung der Gipfelzeit auch bei niedrigen, nicht 
vollständig komprimierenden Manschettendrucken beweist, daß 
schon hier die Pulswelle eine merkliche Zeit braucht um sich 
durch die Manschette hindurch ihren Weg zu bahnen und die 
Arterie vollständig zu entfalten. 

Bei höheren Manschettendrucken, die nicht sehr weit unter- 
halb des maximalen Blutdruckes liegen, 80 und 100 mm Hg, ver- 
schwindet das Plateau der Manschettenkurve und wird durch 
einen oben gerundeten Gipfel ersetzt, dessen Anstieg und Abfall 
allmählich erfolgen. Die höchstmögliche Entfaltung der Arterie 
kann nicht mehr für längere Zeit (plateauartig) festgehalten werden, 
sie entsteht und vergeht allmählich während des systolischen 
Hauptteiles der Pulskurve. Die Gipfelzeit der Kurve ist in diesem 
Druckbereich gegenüber der Hauptwelle des Sphygmogrammes 
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sehr stark verzögert, in beiden Kurven um 0,21”. Da die Ent- 
faltung der Arterie durch die Fortpflanzung der Druckwelle bewirkt 
wird, beweist die sehr starke Verzögerung der Gipfelzeit gerade 
im wichtigen Meßbereich, daß die zur Wegbahnung der Pulswelle 
unter der v. Recklinghausen’schen Manschette erforderliche Zeit 
sehr groß ist. Ehe die Pulswelle unter der Manschette hindurch- 
gelangt ist, ist der zentrale Blutdruck schon wieder stark unter 
seinen Höchstwert herabgesunken. Am peripheren Ende der 
Manschette wird also nicht der Maximaldruck gemessen, sondern 
ein Druckwert ziemlich tief unten im absteigenden Teile des 
Sphygmogrammes. An welcher Stelle des Sphygmogrammes der 
so gemessene Wert liegt, hängt vor allem von der Breite der 
Manschette ab, dann aber auch von der Pulsform. Bei einem 
Pulsus celer, dessen Gipfel nur kurze Zeit festgehalten wird, ist 
die Fälschung des Messungsergebnisses viel größer als bei mehr 
plateauartiger Pulsform. Unter allen Umständen aber ist die 
v. Recklinghausen’sche Manschette zu breit und der mit ihr ge- 
messene Maximaldruckwert zu niedrig. Ein konstanter Korrektur- 
faktor kann nicht angegeben werden, weil der Fehler bei jeder 
Messung eine andere Größe annehmen kann. Die Kontrolle der 
unblutigen Blutdruckmessung durch ein blutiges Verfahren, die 
O. Müller und Blauel!) vorgenommen haben, schien zwar die 
Richtigkeit der Messung nach v. Recklinghausen zu ergeben. 
Wie aber der, eine von uns?) gezeigt hat, ist die von O. Müller 
und Blauel verwendete Methode der blutigen Blutdruckmessung, 
die vor der Frank’schen Kritik der Manometrie gebraucht wurde, 
zur Feststellung des wahren Maximaldruckes ebenfalls nicht ge- 
eignet und kann deshalb nicht zur Kontrolle unblutiger Verfahren 
dienen. Es ist notwendig, bei wissenschaftlichen Untersuchungen 
des Fehlers der meistgebrauchten Methode zur unblutigen Messung 
des Maximaldruckes bewußt zu bleiben. Wenn wir trotzdem emp- 
fehlen, für klinische Zwecke bei der nun einmal eingebürgerten 
breiten Manschette zu bleiben, so geschieht dies, weil es ja doch 
nur möglich ist, Vergleichswerte, nicht aber absolute Werte zu 
gewinnen und weil für Schlüsse am Krankenbett nur große Aus- 
schläge verwertet werden dürfen, die trotz der gerügten metho- 
dischen Fehler zum Vorschein kommen. 


1) O. Müller u. K. Blauel, Dtsch. Arch. f. klin. Med. 91, S. 517, 1907. 
2) H. Straub in Abderhalden’s Handb. d. biol. Arbeitsmethoden. Abt. V, 
T. 4, S. 317 u. 345. 
Deutsches Archiv für klin. Medizin. 149. Bd. i 16 
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Bei hohen Manschettendrucken von der Größenordnung des 
maximalen Blutdrucks und darüber ändert sich die aus der 
Manschette registrierte Pulsform nochmals. Mit ansteigendem 
Blutdruck erhält sie einen spitzen Gipfel, der schon immer durch 
den Stoß des am oberen Manschettenrande anprallenden Pulses 
erklärt wurde, also im wesentlichen eine Eigenschwingung des 
Registriersystems darstellt. Die in diesem Pulsbilde sehr stark 
betonte dikrote Welle ist im wesentlichen als der zweite Gipfel 
dieser Eigenschwingung zu werten, also nicht identisch mit der 
dikroten Welle des zentralen Pulses. Ähnlich erklärt auch 
O. Frank die dikrote Welle des peripheren Pulses, z. B. des 
Radialispulses, vorwiegend als Eigenschwingung des peripheren 
Gefäßabschnittes. Wenn bei diesem Pulse die Hauptwelle rasch 
verebbt, so ist dies ein Beweis, daß die Arterie nicht auf ein 
nennenswertes Stück ihrer Länge entfaltet wird, daß also der 
Puls nicht sehr weit in die Manschette hineinschlägt. Aber 
wenn, was nicht festgestellt werden kann, der Puls die Arterie 
auch nur aufein kurzes Stück entfaltet, so muß doch der Maximal- 
druck höher sein als der Manschettendruck. Er bleibt nur nicht 
lange genug hoch, um die unter analogen statischen Verhältnissen 
erfolgende vollständige Entfaltung der Arterie zu bewirken. Da 
der Kurvengipfel als Schleuderpunkt einer Eigenschwingung 
träger Massen aufgefaßt werden mußte, verliert für diese hohen 
Manschettendrucke der bei der dynamischen Pulsuntersuchung 
gemessene Wert der sog. Füllung des Pulses jeden Sinn. 

Man könnte nun einwenden, daß die zuletzt gerügten Messungs- 
fehler nur durch das ungenügende Registrierverfahren hervor- 
gerufen werden und sich bei Benutzung noch trägheitsfreierer 
Systeme vermeiden lassen. Da aber alle Systeme, die bisher in 
Verbindung mit der Oberarmmanschette gebraucht wurden, noch 
wesentlich mehr Trägheit besitzen als das von uns verwendete, so 
trifft der hier erhobene Vorwurf die mit anderen Instrumenten 
gewonnenen Ergebnisse in noch höherem Maße als unsere Unter- 
suchungen. Auch bei Messungen an der Radialis mit der Volum- 
bolometrie von Sahli bleibt dieser Fehler wegen der großen Träg- 
heit des Sahli’schen „trärheitsfreien* Indexmanometers be- 
stehen. Dagegen können die mit unserem System von der Radialis 
gewonnenen Kurven als nicht wesentlich entstellte Darstellung 
des Radialispelottenpulses gelten. Da die Sahli’sche Radialis- 
pelotte, die auch wir gebraucht haben, nur Dem lang ist, treten 
in der von der Radlalis gewonnenen Kurvenschar derselben 
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Versuchsperson (Abb. 3) alle die Fehler der Brachialiskurven zu- 
rück, die wir auf die zu große Manschettenbreite bezogen haben. 
Dementsprechend ist auch keine erhebliche Verzögerung der 
Gipfelzeit der Pulskurven vorhanden. Die Kurvenschar der 
Abb. 3 zeigt also im Vergleich mit der in Abb. 2 wiedergegebenen 
besonders deutlich die Vorzüge, die sich aus tunlichster Ver- 
kürzung des komprimierten Arterienstückes ergeben. Durch 
weitere Verkürzung der Pelotte ließen sich auch an der Radialis 
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Kurve 3. 


diese Vorzüge noch weiter steigern. Aus der Kürze der Radialis- 
pelotte erklärt sich auch das Fehlen eines Plateaus in den bei 
niedrigem Pelottendruck geschriebenen Kurven. 


Bei der Sphygmographie muß verlangt werden, daß die 
Pulsform von dem Registrierinstrument richtig wiedergegeben wird, 
d. h. daß das Sphygmogramm ein zutreffender Ausdruck des Druck- 
ablaufes in der Arterie ist, wobei nur die absoluten Größen der 
Druckwerte unbekannt bleiben. Sahli hat deshalb das Verfahren 
mit der Manometrie kombiniert, durch die er den maximalen und 


minimalen Blutdruck bestimmt. Unter der Annahme, daß im 
16* 
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Sphygmogramm die Ausschläge in linearem Verhältnis zu den Blut- 
druckschwankungen stehen, setzt er an die Basis des Sphygmo- 
gramms den minimalen, an den Gipfel den maximalen Blutdruck- 
wert und nennt das so gewonnene Diagramm absolutes Sphygmo- 
gramm. Durch die Kritik von O. Frank ist nachgewiesen, daß 
die älteren Sphygmographen wegen zu großer Trägheit Schleuder- 
kurven liefern, die nicht als der wahre Ausdruck der Druck- 
schwankungen gelten können. Mit solchen Sphygmographen älteren 
Typs lassen sich deshalb keine Kurven erzielen, die zur Kon- 
struktion des absoluten Sphygmogramms eine Grundlage abgeben. 
Moderne, nach Frank’schen Grundsätzen gebaute Sphygmographen, 
die den Radialispuls zutreffend wiedergeben, werden in der Klinik 
selten verwendet. Sie geben zweifellos die an der Koppelungsstelle 
auftretenden Druckschwankungen richtig wieder. Man hat sich 
deshalb auf die mit ihnen erzielten Kurven bisher unbedenklich 
verlassen. Das ist jedoch nur dann berechtigt, wenn die an der 
Koppelungsstelle auftretenden Druckschwankungen identisch oder 
wenigstens einfach proportional den Blutdruckschwankungen inner- 
halb der Arterie sind. Diese Voraussetzung ist erfüllt, wenn der 
Elastizitätskoeffizient der Arterienwand während der Pulsperiode 
konstant ist. Daran hatten wir aber auf Grund theoretischer 
Überlegungen ernste Zweifel geäußert. Jedenfalls besitzen wir 
kein Mittel, uns von dem Zutreffen dieser Voraussetzung zu über- 
zeugen. Praktisch begnügt man sich damit, optimalen Pelotten- 
druck zu verlangen, d. h. den Druck, bei dem die größten Aus- 
schläge erzielt werden. Wir haben die Frage geprüft, ob es über- 
haupt einen in höherem Sinne optimalen Pelottendruck gibt, d. h. 
einen Pelottendruck, bei dem die Ausschläge der registrierten 
Kurven tatsächlich den Druckschwankungen proportional sind. 
Unsere Prüfung beruht auf der Überlegung, daß den ver- 
schiedenen Wellen jedes Pulses unter stationären Kreislaufverhält- 
nissen genau bestimmte Druckwerte entsprechen und daß deshalb 
die Amplituden dieser Wellen im Sphygmogramm in einer durch 
diese Druckwerte bestimmten Proportion stehen müssen. Wenn 
es überhaupt einen optimalen Pelottendruck gibt, so müssen also 
in einem gewissen Bereich des Pelottendruckes auch die Am- 
plituden der Pulswellen in bestimmten konstanten Verhältnissen 
stehen. Da die von uns verzeichneten Kurven neben dem Haupt- 
gipfel noch zwei weitere deutlich erkennbare Wellengipfel besitzen, 
war diese Frage leicht an ihnen nachzuprüfen. In Tabelle I sind 
die Amplitudenverhältnisse der Hauptwelle zur zweiten und dritten 
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Welle bei verschiedenen Drucken berechnet, wie sie mit der 
Manschette vom Oberarm der 4 Versuchspersonen gewonnen wurden, 
in Tabelle II wurden in derselben Weise die Ergebnisse der Unter- 
suchungen an der Radialis berechnet. Man erkennt, daß an der 
Brachialis von irgendwelcher Konstanz des Amplitudenverhältnisses 
für einen größeren Druckbereich nicht gesprochen werden kann. 
Da die Amplitude der dritten Welle kleiner ist, läuft bei ihr ein 
größerer Berechnungsfehler unter. Das Amplitudenverhältnis der 
zweiten Welle zeigt im großen betrachtet einen Gang in dem 
Sinne, daß mit steigendem Druck die relative Amplitude der 
dikroten Welle zunächst wächst, dann von einem Druck ab, der 
zwischen 60 und 80 mm liegt, wieder abnimmt. Bei L. und K. 
sind die Werte bei 40 und 60 mm Druck ziemlich konstant, nicht 
jedoch bei B. und G. Ob aber das Amplitudenverhältnis gerade 
dann dem wahren Verhältnis der Druckwerte entspricht, wenn die 
dikrote Welle am stärksten betont ist, bleibt zweifelhaft. Die 
aus der Oberarmmanschette geschriebenen Pulse genügen also nicht 
den Anforderungen, die wir an ein klinisch verwendbares Sphygmo- 
gramm gestellt hatten. Das hängt möglicherweise mit den ge- 
rügten Mängeln der verzeichneten Kurven zusammen, da das 
Registriersystem zur getreuen Verzeichnung der Druck-Volum- 
verschiebung an der Koppelungsstelle nicht ausreicht und außer- 
dem die Manschette als zu breit bezeichnet wurde. 


Tabelle I. Brachialis. 


$ 7 
Man- | Versuchsperson 


2 0,69 | 039 | 0,78 0.33 0,73 = 0,91 | 0,66 
40 | 0,85 k i 032 | 0,70 0,25 0,82 | 0,53 
60 1 087 | 030 | 081 0,32 0,80 0,44 0,89 | 0,58 
50 ; 0,75 , 0,13 | 068 0,10 0,71 0,25 098, 0,71 
100 ; 058 | 015 | 041 0,08. | 0,54 0,09 0,50 | 0,14 
120 0,41 0,17 0.51 0.18 0.40 0,13 | 0.40 i 025 
140 042 | 014 | 046 0,13 0,38 0.07 0.36 10,08 
160 = = 0,50 0,15 0,44 0,12 | 0,50 ' O14 
| i 


Dieser Einwand kann gegen die von der Radialis geschriebenen 
Kurven (Tabelle II) nicht erhoben werden, vielmehr entsprechen 
diese technisch allen Anforderungen, die bisher an ein Sphygmo- 
gramm gestellt wurden. Auch hier zeigen jedoch die Amplituden- 
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Tabelle II. Radialis. 


Versuchsperson 
Pelotten- š 
druck L. K. 1 S 
0 = — |09ı — 0,85 | 0,40 | 0,66 | 0,04 
20 | 078 | 047 | 075 : — 073 | 027 | 074 | 0% 
40 | 064 | 048 | 080 | — 074 | 028 | 066 | 016 
60 | 071 | 040 | 0,66 = 078 | 039 | 063 | 018 
so | 00 | 031 | 08 = 079 | 038 | 061 | 015 
100 | 05 | 08 | 04 er 0,70 | 026 | 064 | 015 
120 | 0,58 | 028 | 046 — | 063 | 022 | 059 ' 0.15 
140 | 062 | 027 | 048 i — 065 | 020 | 047 | 00 
160 | 067 | 032 | 0,9 u 057 | 024 | 034 00 
180 = — | 052 = 066 | 019 | 0831 | 0.0 


verhältnisse keine Konstanz, ja es kann nicht einmal von einem 
regelmäßigen Gang gesprochen werden wie an der Brachialis. Bei 
L., B. und G., nicht aber bei K. ist wenigstens für die dikrote 
Welle eine gewisse Konstanz des Amplitudenverhältnisses bei 
Pelottendrucken zwischen 60 und 80 mm Hg vorhanden, also bei 
etwas höheren Werten als an der Brachialis. Die Druckwerte 
reichen bei K. und L. an der Radialis bjs zu demjenigen hinan, 
den man in der früheren Nomenklatur als optimalen bezeichnet 
hat, d. h. den Druck, bei dem die größten Ausschläge auftreten. 
Bei B. und G. liegen auch an der Radialis diese Druckwerte, bei 
denen das Amplitudenverhältnis konstant ist, deutlich niedriger 
als der sog. Optimaldruck. An der Brachialis sind für alle Ver- 
suchspersonen die Druckwerte mit konstantem Amplitudenverhältnis 
niedriger als der Optimaldruck mit größtem Ausschlag. Es fällt 
auf, daß bei allen Versuchsreihen konstantes Amplitudenverhältnis 
am ehesten erzielt wird bei Belastungsdrucken, die in der Nähe 
des minimalen Blutdruckes liegen. Bei so niedrigen Belastungs- 
drucken ist die Arterie während keines Augenblickes der Puls- 
periode ganz entlastet. Diese Beobachtung weist darauf hin, daß 
der sog. optimale Pelottendruck, bei dem infolge von Entlastung 
der Arterienwand während mehr oder weniger großer Pulsphasen 
die Ausschläre besonders groß werden, keine optimalen Bedingungen 
bezüglich richtiger Ordinatenhöhen der Pulskurven ergibt. Der 
Grund ist aus theoretischen Überlegungen bekannt. Der Fehler 
liegt in dem starken Schwanken des Elastizitätskoeffizienten der 
Koppelungsstelle im Bereich der entspannten Arterie. Die theo- 
retisch begründete Forderung, Sphygmogramme bei niedrigerem 
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als dem „optimalen“ Pelottendrucke zu schreiben, erhält durch 
diese Versuche eine experimentelle Stütze. Aber die Versuche 
zeigen darüber hinaus, daß überhaupt bei keinem Pelottendruck 
irgendwie angenommen werden darf, die Ordinaten der verzeichneten 
Kurven stünden in den richtigen Proportionen. Soweit also die 
klinische Sphygmographie bestrebt ist, korrekte Pulsbilder mit 
proportionaler Darstellung des Druckablaufs zu zeichnen, wird ihr 
in der jetzt üblichen Form der Anwendung jeder Boden entzogen. 
Ehe nicht neuere und bessere Methoden der Sphygmographie ge- 
funden sind, ist das Verfahren zur Ermittlung der Pulsform nicht 
zu gebrauchen. 

Das periphere Pulsbild der Arteria radialis kann, wie 
Brömser!) gezeigt hat, als eine Darstellung des zentralen Pulses 
aufgefaßt werden, der mit einem Registrierinstrument bestimmter 
Trägheit und bestimmter Dämpfung, nämlich mittels des peripheren 
Gefäßabschnittes, entstellt wiedergegeben wird. Genau dasselbe 
Pulsbild würde man erhalten, wenn man den zentralen Puls mit 
einem entsprechend gebauten Manometer verzeichnen würde. Diese 
Betrachtungsweise ist von großer praktischer Bedeutung, weil aus 
den Konstanten des Systems Rückschlüsse auf die anatomische 
und funktionelle Beschaffenheit des betreffenden Gefäßabschnittes 
gezogen werden können. Brömser gibt rechnerische Verfahren 
an, die es gestatten, aus dem zentralen und peripheren Pulsbild 
die Konstanten des zwischenliegenden Gefäßabschnittes, nämlich 
die Schwingungszahl n und den Dämpfungsfaktor D zu berechnen. 
Die Schwingungszahl n kann auch mit guter Annäherung aus dem 
peripheren Pulsbild abgelesen werden, das durch ausgeprägte Eigen- 
schwingungen des Systems stark beeinflußt wird. Für unsere Ver- 
suchspersonen ergeben sich folgende Werte der Schwingungszahl 
des peripheren Gefäßsystems am Arm: L. 3,57; K. 3,64; B. 42; 
G. 3,31. Da Brömser für sich selbst n = 3,6 und für eine andere 
Versuchsperson n = 4,8 fand, stimmen die Worte gut überein. Ihre 
volle Bedeutung würden diese Werte erst erhalten, wenn auch 
der Dämpfungsfaktor D. bestimmbar wäre. Nach Brömser ist 
dessen Berechnung möglich, wenn nur die Amplitudenverhältnisse 
richtig sind, d. h. wenn die beiden Kurven den zeitlichen Druck- 
ablauf richtig wiedergeben. Da diese Voraussetzung bisher nicht 
erfüllt ist, läßt sich leider aus den bisher verzeichneten Sphygmo- 
grammen der Dämpfungsfaktor D. nicht berechnen. 


1) Ph. Brömser, Hab.-Schrift München 1918, bes. S. 37. 
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Die bei unseren Untersuchungen erzielten Ergebnisse sind 
identisch mit denen der sog. dynamischen Pulsuntersuchung. Von 
den mit den Originalmethoden erhaltenen unterscheiden sie sich 
durch die größere „Güte“ unserer Meßinstrumente, die im Gegen- 
satz zu Sahli’s trägem Volumbolometer an der Radialis vollkommen 
richtige Werte liefern. Ein weiterer Vorzug unseres Verfahrens 
ist die graphische Registrierung an Stelle der subjektiven Ab- 
lesung. Die Pulskurven, die wir bei optimalem Pelottendruck er- 
halten haben, d. h. die Kurven mit den größten Ausschlägen, sind 
identisch mit denen, die Sahli als Volumbologramme bezeichnet. 
Diese größten Ausschläge mit Hilfe der vorgenommenen Eichung 
in ccm ausgedrückt bezeichnet Sahli als optimal gestautes oder 
klinisches Pulsvolumen, Christen als Füllung des Pulses. Das 
Produkt aus diesem Volumen mal dem zugehörigen Druck und 
dem spezifischen Gewicht des Quecksilbers bezeichnet Sahli als 
Arbeit oder Energiegehalt des Pulses, Christen als Brutto- 
energiewert. Zeichnet man in ein Koordinatensystem als Abszissen 
die Meßdrucke, als Ordinaten die zugehörigen Volumina und ver- 
bindet man die so erhaltenen Punkte, so erhält man nach Christen 
das dynamische Diagramm. In dieses Schema eingezeichnete 
Hyperbeln ergeben das Produkt von Druck mal Volumen, den 
Energiewert, in Grammzentimetern. Solche dynamischen Diagramme 
sind für alle 4 Versuchspersonen in Abb. 4 von der Brachialis, in 
Abb. 5 von der Radialis konstruiert. Sahli und Christen 
nehmen an, daß die Meßergebnisse, Volumina und Energiewerte, 
von zentralen Kreislauffaktoren bestimmt werden, ein Maß der 
Herzarbeit liefern, im Gegensatz zu dem Intensitätsfaktor des 
Blutdrucks in Beziehungen zu dem Extensitätsfaktor des Schlag- 
volumens stehen (Sahli).') 


Im Gegensatz zu dieser Auffassung hat der eine von uns seine 
Meinung dahin ausgesprochen, daß auf das Messungsergebnis von 
zentralen Kreislaufsfaktoren nur der Blutdruck Einfluß hat, nicht 
aber das Schlagvolumen. Er hat die Verfahren der dynamischen 
Pulsuntersuchung darum als unzulängliche Manometrie bezeichnet, 
unzulänglich deshalb, weil auch die Schwankungen des Blutdrucks 
nicht der entscheidende Faktor des Meßergebnisses sind, sondern 
ein rein peripherer, noch dazu künstlich in das Meßverfahren ein- 


1) Näheres bei H. Straub in Abderhalden's Handb. d. biol. Arbeitsmethoden 
Abt. V, Teil 4 8. 407. 
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geführter Faktor, nämlich der Elastizitätskoeffizient der Koppelungs- 
stelle. Haben Sahli und Christen recht, ist ein zentraler Faktor 
für das Meßergebnis entscheidend, so muß grundsätzlich an Brachialis 
und Radialis dasselbe Verhalten zutage treten. Ergeben sich an 
beiden Meßstellen wesentliche Unterschiede der Messung, so kann der 
zentrale Faktor nicht der entscheidende sein, sondern der periphere, 
dessen Messung gar keine praktische Bedeutung besitzt. Unsere 
4 Versuchspersonen ordnen sich in 2 Gruppen. An der Brachialis 
haben G. und B. die größeren, L. und K. die kleineren Füllungen 
(Pulsvolumina), an der Radialis ist dies gerade umgekehrt; während 
sich die Personen an der Brachialis in abnehmender Reihen- 
folge G.»,B.>L.;K. anordnen, lautet die Reihe an der Radialis 
K.>L.,G.)B. also umgekehrt, wobei noch G. und B. ihre Plätze 
getauscht haben. Geht man von Sahli’s Auffassung aus, so ist 
dieses Messungsergebnis vollkommen sinnlos. Nur wenn die ört- 
lichen Verhältnisse der Meßstelle für das Ergebnis entscheidend 
sind, kann man es verstehen. Noch verwickelter werden die Be- 
ziehungen bei Berechnung des Bruttoenergiewertes (der Arbeit). 
An der Brachialis liegt der Druck, bei dem der größte Volumwert 
gewonnen wird, für G.L. und K. bei 80 mm Hg, nur für B bei 
100 mm. Der höchste Bruttoenergiewert liegt aber für G.B. und 
L. bei 100 mm, nur für K. bei 80 mm, weil für G. und L. das 
Volumen bei 100 mm Druck nur wenig kleiner ist als bei 80 mm. 
So ordnen sich die Versuchspersonen an der Brachialis bezüglich 
des Bruttoenergiewertes in derselben Reihenfolge wie bezüglich 
der Füllung. An der Radialis dagegen ist die Reihenfolge ganz 
durcheinandergekommen. Mittlere und fast identische Energiewerte 
haben G. und K., die nach der Brachialis beurteilt an beiden Enden 
der Reihe stehen und den beiden verschiedenen Gruppen angehören. 
B. hat an der Radialis den höchsten, L. den niedrigsten Brutto- 
energiewert. Das rührt daher, daß L. und K. auch an der Radialis 
die größten Volumina bei niedrigen Pelottendrucken von 80 mm 
aufweisen, G. und B. bei höheren, nämlich beide bei 120 mm, B. 
bei einer zweiten Versuchsreihe sogar erst bei 160 mm. Der ent- 
scheidende Einfluß peripherer Faktoren auf das Messungsergebnis 
tritt also bei Betrachtung der Bruttoenergiewerte noch deutlicher 
zutage als bezüglich der Volumwerte allein. Wir stimmen deshalb 
O. Frank zu, der ausführt, daß die Berechnung der Arbeit bei 
der dynamischen Pulsuntersuchung keine andere Bedeutung hat 
als die Berechnung der Arbeit, die an einem beliebig an irgend- 
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einer Stelle des Kreislaufssystems angesetzten Manometer zu seiner 
Bewegung geleistet wird. 


Tabelle III. Brachialis. 


Be | Pulse cem Bruttoenergiewert g.cm 
j svolu 


men) (Arbeit) 


20 | 0215 | 0,148 | 0,18 | 0,198 5,85 | 4,08 4% | 5,39 
40 | 046 | 0,413 | 0,33 0,28 2502 | 32,47 | 1795 | 15,23 
60 | 085 | 059 | 04 0,74 69,36 | 48,14 | 32,64 
80 | 152 | 149 1,49 1,95 | 165,38 | 162,11 | 162,11 | 212,16 
100 | 144 | 0,915 | 1,674 | 1,86 | 195,84 | 124,44 | 227,66 | 252,96 
120 | 042 | 0478 | 0,87 1,015 | 6854 | 78,01 | 141,98 | 165,65 
140 | 027 | 0,195 | 0,38 0,32 51,41 | 8713 | 72,35 | 60,98 
10| — 1013 | 021 | 018 = 29,65 | 45,70 | 39,17 
Tabelle IV. Radialis. 
Man- Füllung ccm Bruttoenergiewert g.cm 
schetten- (Pulsvolt men) (Arbeit) 
druck 
' Z , A N B. | G. 
Fr E 
0,694 i 0,530 
1,632 1,942 
3,101 , 4,443 
5,549 | 9,792 
9,384 | 15,028 
120 0,0658 | 0,057 0,077 | 0,112 10,733 9,302 | 12,566 | 18,010 
140 , 0,0618 | 0,052 | 0, ! i 9,901 | 17,136 | 18,659 
160 : 0,0322 | 0,038 | 0,092 | 0,085 | 7,020 | 8,269 | 20,106 | 18,583 
180 ' — | 0,029 | 0,066 | 0,077 2: 7,099 | 16,157 | 18,850 


Die bisherigen Ausführungen beziehen sich auf die Über- 
legungen, die Sahli auf Grund seiner analogen Messungen mittels 
des Volumbolometers anstellt, sie betreffen aber ebensogut eine 
Reihe von Schlüssen, die Christen auf seine energometrische 
Methodik gründet. Das Verfahren wird aber von Christen er- 
weitert durch Konstruktion des dynamischen Diagramms (Abb. 4 
u. 5). Solche Diagramme lassen sich genau nach Christen’s 
Prinzip auf Grund unserer Kurven von der Brachialis und Radialis 
konstruieren.‘) Die Abbildungen zeigen noch deutlicher als die 


1) Sahli gibt ohne nähere Begründung an, er habe sich von der völligen 
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Berücksichtigung der Maximalwerte allein die Einordnung unserer 
Versuchspersonen in 2 Gruppen. L. und K. geben nicht nur ähn- 
liche Maxima, sondern der ganze Kurvenverlauf an Brachialis und 
Radialis ist ungemein ähnlich. Bei B. und G. ist an der Brachialis 
der aufsteigende Schenkel des Diagramms von den Kurven der 
ersten Gruppe nicht nennenswert verschieden, aber die Maxima 
liegen dann höher und bei höheren Manschettendrucken, so daß 
der absteigende Schenkel weiter nach rechts gerückt ist. An der 
Radialis dagegen steigt der aufsteigende Schenkel viel langsamer 
an, so daß die Kurven von B. und G. nicht die mindeste Ähnlich- 
keit mit denen von L. und K. haben. Die grundsätzliche Ver- 
schiedenheit des Messungsergebnisses an Brachialis und Radialis 
kann wieder nicht durch zentrale, sondern nur durch rein peri- 
phere Einflüsse erklärt werden. Die Radialisdiagramme von B. 
und G. würden nach Christen dem Typus des „insufficienten 
Pulses“ entsprechen, die Brachialisdiagramme dem Typus des 
„hypersufficienten Pulses“. L. und K. ergeben an Brachialis und 
Radialis den Typus des „sufficienten Pulses“. Wir wissen mit 
solchen willkürlichen, lediglich durch örtliche Verhältnisse erzeugten 
Pulstypen nichts anzufangen. Aus dem Neigungswinkel des auf- 
. steigenden Astes im dynamischen Diagramm bestimmt Christen 
auf Grund einer statischen Betrachtungsweise eines dynamischen 
Problems den „kubischen Biegungskoeffizienten“, d.h. den mathe- 
matischen Ausdruck der Elastizität der Arterienwand gegen Ver- 
biegung. Nach den Diagrammen der Brachialis ist dieser kubische 
Biegungskoeffizient bei allen Versuchspersonen sehr ähnlich, an 
der Radialis dagegen grundverschieden. Der flache Neigungswinkel 
bei B. und G. würde nach Christen auf erhebliche Arterio- 
sklerose hinweisen. Nun kommen zwar örtliche sklerotische Ver- 
änderungen der Arterienwand vor, aber ein so hochgradiger Unter- 
schied von Brachialis und Radialis, zwei Arterien desselben Strom- 
bezirkes, ist von vornherein ganz unwahrscheinlich. Zudem liegt 
bei beiden Versuchspersonen, zwei gesunden jungen Ärzten, nicht 
die mindeste Veranlassung vor, an Arteriosklerose zu denken. 
Vielmehr ist auch der „kubische Biegungskoeffizient“ eine will- 
kürliche Konstruktion ohne praktische Bedeutung. 


Aus den Abb. 4 und 5 ergeben sich noch einige Bemerkungen. 
In Abb. 5 sind 2 Versuche aufgenommen, die an verschiedenen 


Wertlosiekeit dieser Pulsdiagramme überzeugt. Ergebn. d. inn. Med. u. Kinder- 
heilk. 27, 5. 11, 1925). 
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Tagen mit der Versuchsperson B. angestellt wurden. Die Er- 
gebnisse sind nicht wesentlich verschieden. Bei den Messungen 
an der Brachialis sind bei 100 mm Manschettendruck von G. 2, 
von L. sogar 3 Punkte aufgenommen. Dies erklärt sich aus den 
bei diesem Manschettendruck besonders deutlichen respiratorischen 
Schwankungen, wie sie Abb. 1 wiedergibt. Je nach der Atem- 
phase, in der gemessen wird, wird also das Messungsergebnis und 
damit das dynamische Diagramm wesentlich verschieden. 


Zusammenfassung. 


Der für die Blutdruckmessung, die Pulsschreibung und die 
sog. dynamische Pulsuntersuchung wichtige Einfluß der Koppelungs- 
stelle auf das Meßergebnis wurde experimentell geprüft, indem 
die Arteria brachialis bzw. radialis mit abgestuften pneumatischen 
Drucken komprimiert und die Volumverschiebungen der Koppelungs- 
stelle mit ausreichend trägheitsfreien Systemen optisch verzeichnet 
wurde. 


Die verzeichneten Kurven zeigen respiratorische Schwan- 
kungen in der Größe der Oszillationen. Diese können also bei 
der palpatorischen Blutdruckmessung nur wegen der geringen 
Empfindlichkeit der palpatorischen Methode nicht nachgewiesen 
werden. 


Mit wachsendem Manschettendruck verzögert sich die Gipfel- 
zeit der aus der Öberarmmanschette registrierten Pulskurven 
gegenüber dem Sphygmogramm zunehmend und erheblich. Im Gegen- 
satz zu der Annahme von Recklinghausen’s ist also für die 
„Wegbahnung“ der Pulswelle unter der Manschette eine erheb- 
liche Zeit erforderlich. Die von Recklinghausen’sche Ober- 
armmanschette ist zu breit und die mit ihr ausgeführte Messung 
des Maximaldruckes mit einem grundsätzlichen Fehler behaftet. 
Der gemessene Wert fällt stets zu niedrig aus. 


Das Verhältnis der Amplituden der verschiedenen Wellen 
des Arterienpulses ändert sich mit wechselndem Manschetten- 
druck. Die Ausschläge des Sphygmogramms sind also dem Druck 
nicht proportional; eine besonders wichtige Forderung, die an die 
Sphygmographie gestellt werden muß, ist nicht erfüllt. 


Das klinische Pulsvolumen und das dynamische Diagramm 
fällt bei derselben Versuchsperson grundsätzlich verschieden aus, 
je nachdem es von der Brachialis oder Radialis abgeleitet wird. 
Beide Werte hängen also von den zufälligen Eigenschaften des 
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Registriersystems und von den peripherem Kreislaufverhältnissen 
vielmehr ab als von der Herzarbeit. 

Die dynamischen Diagramme von vier jungen Ärzten fallen 
in 2 Gruppen, die an Brachialis und Radialis gegensätzlich 
orientiert sind. Pulsvolumen, Bruttoenergiewert, kubischer 
Biegungskoeffizient und insufficienter Puls sind Begriffe, denen 
keine Realität im natürlichen Kreislauf zukommt. 
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Aus der I. medizinischen Klinik der Universität München. 
(Direktor: Prof. Dr. E. von Romberg.) 


Zur Kenntnis der Porphyrinkrankheiten. ') 


Von 


Dr. H. Weiß, 


Assistent der Klinik. 


Durch Gü nther(1) haben wir eine Systematik der Porphyrin- 
krankheiten erhalten. Er unterscheidet einerseits akute Formen: 
die Haematoporphyria acuta mit ganz unbekannter Ätiologie und 
die Hämatoporphyria acuta toxica, die nach chron. Intoxikationen 
mit Sulfonal, Trional, Veronal, auch mit Blei, auftreten kann. Beide 
Krankheitsformen verlaufen unter stürmischen Erscheinungen: 
Obstipation, Erbrechen und heftigsten Leibschmerzen bis zum Ileus- 
verdacht; in schweren Fällen können sich prognostisch sehr un- 
günstig zu bewertende polyneuritisähnliche Störungen: Parästhesien, 
Lähmungen, ja selbst die Symptome der ascendierenden Paralyse 
entwickeln. Eine Lichtempfindlichkeit wurde nicht beobachtet; 
Porphyrin wird stark vermehrt nur während der Anfälle ausge- 
schieden. Diesen akuten Formen stehen auf der anderen Seite die 
chron. gegenüber: die Haematoporphyria congenita und die Haemato- 
porphyria chron., wobei wir keine besonderen Störungen von seiten 
des Darmkanals bemerken; dagegen macht sich die photodyna- 
mische Wirkung des wohl in den Geweben aufgespeicherten Por- 
phyrins in Form einer Überempfindlichkeit gegen Licht geltend; 
Porphyrin wird dauernd ausgeschieden. 

Als Günther diese Krankheitsbilder beschrieb, war noch nicht 
bekannt, daß die biologisch vorkommenden Porphyrine nicht mit 
dem zuerst bekannten Hämatoporphyrin, das auf chem. Wege aus 
Blut gewonnen werden kann, identisch sind. Vielmehr sind diese 
sogar unter sich wieder verschieden, welche Kenntnis wir 


1) Beitrag zur Festschrift anläßlich des 60, Geburtstags von Ernst von Roma 
berg. 
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H. Fischer (2) durch seine grundlegenden Arbeiten über diese 
Farbstoffe verdanken. Es sei deshalb logischerweise im folgenden 
nicht von Hämatoporphyrien, sondern von Porphyrien bzw. Por- 
phyrinkrankheiten gesprochen. 

Bei den von Günther scharf umrissenen Porphyrinkrank- 
heiten wird Porphyrin in größerer Menge gebildet. Die Porphyrin- 
bildung ist aber offenbar auch ein dem gesunden Organismus ge- 
läufiger Vorgang, allerdings handelt es sich hier nur um Bildung 
von ganz geringen Mengen. So findet man in den meisten Harnen 
Spuren von Porphyrin, wenn man nur genügend große Mengen ver- 
arbeitet und genügend empfindliche Methoden benützt. Ferner 
sind von großem Interesse die Kämmerer'’schen (3) Versuche der 
Porphyrinbildung aus Blutbestandteilen durch Fäulnisbakterien in 
vitro, wobei ein bestimmtes Porphyrin, das Kämmererporphyrin ent- 
steht. Es ist zweifelsfrei zu beweisen, daß das Kämmererporphrrin 
auch im Organismus gebildet wird (Fischer und Schneller (4. : 
Es handelt sich dabei aber nur um sehr geringe Mengen und es scheint 
dieses normalbiologische Porphyrin nichts zu tun zu haben mit der 
auf einer krankhaften Disposition beruhenden, von Günther Por- 
phyrismus genannten Zustand, wie er bei den eigentlichen Porphyrin- 
krankheiten besteht. 


An der I. Med. Klinik München gelangte nun ein Fall zur 
Beobachtung, der dem Krankheitsbilde der akuten Porphyrie an- 
gehört. Da in der Literatur bisher nur etwa 18 sichere Fälle be- 
kannt sind, so möge hier das Wesentliche der Krankheitsgeschichte 
mitgeteilt werden, zumal sie einige Besonderheiten bietet. 


Am 26. VI. 20 wurde die 27 jährige ledige Kaffeeköchin R.-Gr. wegen 
heftiger Magenschmerzen und Erbrechen nach dem Essen zur Beobachtung 
ihrer Magenfunktion der Klinik überwiesen. — Schon .seit dem ca. 

17. Lebensjahr bestanden bei ihr gelegentlich Magenbeschwerden, wes- 
` wegen sie 1914 im Krankenhaus Oberaudorf und 1916 im Krankenhaus 
Schwabing war. Im Januar 1920 traten stärkere drückende, bis in die 
Schulter und die Oberschenkel ausstrahlende Magenschmerzen mit saurem 
Aufstoßen auf. Zunächst war der Appetit sehr wechselnd, in den letzten 
Wochen vor der Aufnahme überwog Appetitlosigkeit.e Die letzten 
10 Tage war der Stuhl dauernd angehalten und ging nur auf Abführ- 
mittel ab. Wegen gleichzeitigen regelmäßigen Erbrechens etwa eine Stunde 
nach dem Essen und nunmehr sehr heftigen Leibschmerzen suchte Pat. 
das Krankenhaus auf. Der Urin sei vor der Regel öfters etwas dunkler 
gewesen als sonst. — Die 49jährige Mutter der Pat. soll seit langer 
Zeit an einem Magengeschwür leiden. 6 Geschwister sollen im Säuglings- 
«alter an Krämpfen gestorben sein. Als Kind habe Pat. Masern und 
Scharlach durchgemacht. Die Periode setzte mit dem 16. Lebensjahr 


Zur Kenntnis der Porphyrinkrankheiten. 257 


ein und war immer regelmäßig von 3tägiger Dauer. Ein Partus oder 
Abortus habe nie stattgefunden, ebensowenig eine venerische Infektion. 

Es handelt sich um eine mittelgroße und mittelkräftige Pat. (1.54 m, 
52 kg). Das Gesicht ist etwas fahl, leicht dunkel pigmentiert; auch die 
Skleren sind etwas dunkel, jedoch keineswegs ikterisch. Einen besonderen 
Befund bietet nur das Abdomen. Der Oberbauch ist diffus druck- 
empfindlich. Der untere Leberrand steht 2 Querfinger unterhalb der 
Nabels. Die Leber selbst ist weich, von glatter Oberfläche. Das 
Colon ist verhältnismäßig leicht zu palpieren, ist spastisch, etwas druck- 
empfindlich. Die Milz bietet keinen Befund. Es besteht zurzeit Periode. 
Die Pat. erbricht am 1. Tag des Krankenhausaufenthaltes dauernd und 
zwar. leicht gallig gefärbte schleimige Massen von geringem Säuregrad. 

Am 28. VI. wird nach Einlauf zum 1. Mal Stuhl entleert, der klein- 
knollig war und beim Stehen an der Luft sich zuerst leicht rötlich, 
epäter schwarz verfärbt. Er enthielt kein Blut und auch mikroskopisch 
nichts Abweichende. An den späterhin ziemlich regelmäßigen Stuhl- 
entleerungen wurde nichts Abnormes mehr wahrgenommen. 

Die Urinmengen erschienen sehr gering. Schon der 1. Tag der 
genauen Messung ergab minimale Mengen, so am 30. VI. 250 ccm, mit 
entsprechend erhöhtem sp. Gew. von 1030. Der frische Urin war von 
hellrötlich. brauner Farbe und dunkelte beim Stehen rasch nach bis zu 
tief rotbraun mit leicht violettem Unterton. Eiweiß, Zucker, Gallenfarb- 
stoffe enthielt er nicht, jedoch Aceton, Acetessigsäure und Indikan und 
gab eine stark positive Probe mit Ehrlich’schem Aldehydreagens, sowie 
eine sehr starke Urobilinprobe.e Die Diazoreaktion war negativ. Im 
Sediment waren keine krankbaften Bestandteile. In den nächsten Tagen 
wurden die Urinmengen größer, sp. Gew. vielleicht etwas niedrig im 
Verhältnis zur Menge. Trotzdem dunkelte der Urin noch sehr stark 
nach. Da die Färbung des Urins so abweichend war von einem ge- 
wöhnlichen Urobilinhbarn, wurde auf Porphyrin nachgesehen. Die Garrod- 
sache Probe fiel stark positiv aus. Während die Aceton- Acetessigsäure- 
und Indikanausscheidung schon nach wenigen Tagen aufhörte, nahm die 
Aldehydreaktion nur langsam an Intensität ab. Langsam nahm auch die 
Porphyrinurie ab, um um den 21. VII. herum aufzuhören. Der Urin war 
stets sauer. Ferner wurde im Urin während der ersten Tage Cystin ge- 
funden. Leucin und Tyrosin fand sich nie. 

Der Gebrauch von Schlafmitteln wie Sulfonal usw. wurde aufs be- 
stimmteste negiert. Außer Inf. sennae zur Erzielung von Stuhl und 
seltenen kleinen Dosen von Pyramidon will Pat. nie Arzneimittel ge- 
nommen haben. Auch für Bleiintoxikation bot sich kein Anbalt. 

Das Erbrechen ließ schon am folgenden Tage nach, um bald ganz 
aufzuhören. Die Leberschwellung und die diffuse Druckempfindlichkeit 
des Leibes blieb während der ganzen Dauer der Porphyrinausscheidung 
bestehen, wenn auch allmählich geringer werdend. Das schlechte Aus- 
sehen der Pat. blieb lange Zeit, ebenso die Appetitlosigkeit. Das Ge- 
wicht ging innerhalb 4 Wochen um 4 kg successive zurück. Erst nach 
dieser Zeit begann es sich wieder langsam zu heben. In der 1. Woche 
des Aufenthaltes bestand leicht erhöhte Temperatur, doch überschritt diese 
nie 37,9 Rektalmessung. Die Magenausheberung, die nach den ersten 
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schweren Tagen vorgenommen werden konnte, ergab zunächst ein er- 
hebliches HCl-Defizit und geringe Ges.-Ac. bei fehlenden Fermenten, 
späterhin jedoch normale Verhältnisse. Die Röntgenuntersuchung zeigte 
nur spastische Kontraktion des Dickdarms. 

Hämasatologisch fand sich nur zu Beginn eine Leukocytose von 12 000 
die aber mit abklingender Temperatur einer Zahl von 6400 Platz machte. 
Erythroc. und Hb-Werte lagen innerhalb normaler Grenzen, wenn auch 
der Hb-Wert allmählich von 70 auf 90°/, stieg. Eine vorgenommene 
Resistenzprüfung der roten Bl.-K. gegen hypotonische NaCl-Lösung fiel 
normal aus (0,42/0,38). Wa-R. war negativ. 

Die nächste Periode trat etwas verspätet ein, doch bemerkte man 
zur Zeit, da sie hätte einsetzen sollen, und kurz vor dem wirklichen 
Eintritt wieder eine merkliche Oligurie mit Steigen des sp. Gew. bis auf 
1030. Gleichzeitig bestand auch wieder einige Tage Stuhlverhaltung. 
Der Urin war wieder dunkel gefärbt und wieder porphyrinhaltig. Diesmal 
war wieder Cystin, jedoch kein Aceton vorhanden, wie überhaupt das 
Allgemeinbefinden weniger in Mitleidenschaft gezogen wurde, kein Er- 
brechen, kein Fieber, jedoch Leber wieder bis zum Nabel vorüber- 
gehend vergrößert. Am 27. VIII. 20 erfolgte Entlassung der Pat. in 
wesentlich gebessertem Allgemeinbefinden. — 

Anfang Dezember 20 traten wieder kurze Zeit vor den Menses starke 
Stuhlverhaltungen mit heftigen Lieibschmerzen, die in die Schultern aus- 
strahlten, auf. Erbrechen trat nicht ein, wohl aber hat Pat. wieder starke 
Dunkelfärbung des Urins bemerkt. Sie suchte damals das Krankenhaus 
nicht auf und fühlte sich nach 14 Tagen wieder vollkommen wohl. — 

Der 3. Anfall ereilte die Pat. am 4. X. 21. Es traten zunächst 
starke Leib- und Kreuzschmerzen auf. Die Leibschmerzen waren von 
krampfartigem Charakter, strahlten in Rücken und Beine aus und dauerten 
unabhängig vom Essen den ganzen Tag über an. Am 8. stellte sich 
Erbrechen ein, das Erbrochene war von gelblicher Farbe und schmeckte 
bitter. Seit dem Erbrechen will Pat. nur Tee zu sich genommen haben, 
in den letzten 6 Tagen sei kein Stuhl abgegangen, das erste Mal wieder 
kurz vor Aufsuchen des Krankenhauses. Der Urin sei mit Beginn der 
Erkrankung wieder dunkelbraunrot geworden und habe seine dunkelste 
Farbe mit Eintritt der Menses am 11. erreicht. Es bestehe häufiger 
Urindrang, jedoch würden nur minimale Mengen jeweils entleert. 

In diesem Zustande suchte Pat. am 12. X. die Klinik auf. Sie 
zeigte leicht bräunlichen Farbton im Gesicht mit geringer Bräunung der 
Skleren und sah angegriffen aus. Am Nervensystem und an den Brust- 
organen fanden sich keine Besonderheiten. Das Abdomen war weich, in 
geringem Grad meteoristisch, diffus druckempfindlich, die Leber leicht 
vergrößert (3 Querfinger unter dem Rppbg.), aber nicht palpabel, Milz 
o. B.; die Menses bestehen noch. 

Die Urinmengen seit der Krankenhausanfnahme waren in den ersten 
Tagen noch etwas gering (um 500 ccm), auch wenn man die geringe Flüssig- 
keitszufuhr in Betracht zieht, das sp. Gew. in den ersten Tagen wieder 
am höchsten, wo es diesmal allerdings nur 1022 erreichte. Die Farbe 
war anfangs wieder hellbraunrötlich und wurde beim Stehen dunkelbraunrot. 
Später war die Farbe des frischen Urins nicht mehr so auffällig ; immer- 
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hin blieb das Nachdunkeln noch sehr stark. Der Urin war sehr stark sauer, 
es fand sich kein Alb., kein Sacch., keine positive Diazoprobe, weder Acet- 
essigsäure noch Aceton. Am 1. Tag war die Indikanprobe schwach positiv. 
Die Porphyrinprobe nach Garrod war anfangs stark positiv, kurz vor 
Entlassung nur noch angedeutet. Es fand sich kein Cystin, wohl aber 
wurde um die Mitte des Aufenthaltes vorübergehend Leucin festgestellt. 

Die erste Stuhlentleerung im Krankenhaus war wie beim 1. Anfall 
kleinknollig und nahm an der Luft rötlichen Farbton an. Beim Ver- 
reiben mit HCl-Alkohol und nachherigen Filtrieren konnte im Filtrat 
angedeutet das Porpbyrinspektrum erkannt werden. Diese Erscheinung 
schwand, als der Stuhl am nächsten Tag durchfällig wurde, um auch 
späterhin nicht mehr wiederzukehren. Die Benzidinprobe war bei fleisch- 
freier Kost immer positiv, die Guajakprobe jedoch nie. 


Das Allgemeinbefinden besserte sich diesmal rasch, die anfänglich 
geringen Temperaturen (nie über 38 R.M.) fielen ab, auch das Körper- 
gewicht (anfangs 50,6) sank nach 8 Tagen (49,5) nicht mehr weiter, 
sondern begann sich langsam wieder zu heben. Erbrochen hat Pat. nur 
noch einmal in der Nacht nach dem Einlieferungstag und zwar nur un- 
charakteristischen Schleim ohne Beimengungen. Die Schmerzen waren 
schon am 6. Tage des Aufenthaltes nur noch gering, und nach 3 weiteren 
Tagen ganz verschwunden. Die Leberschwellung ging schon am 5. Tage 
auf einen Querfinger unter Rppbg. zurück. 


Die Magenausheberung am 15. X. nach Probefrübstück ergab fr. 
HCI 15, Ges.-Ac. 35, Pepsin und Lab positiv. Die Röntgenbreipassage, 
am Morgen nach Einlieferung beginnend, ergab außer geringen Spasmen 
vor und nach der linken Flexur 24 Stunden p. c. keine Besonderheiten. 


Auffallend ist dieses Mal der Blutbefund. Bei Einweisung fanden 
sich rote Blutkörperchen nur 3,9 Mill, keine Form und Färbungsver- 
änderungen; Hb. 80 °/,, Leukocyten 5450, im weißen Blutbild normale 
Zusammensetzung. 10 Tage nachher rote Blutkörperchen 4,01 Mill., Hb. 
80 %/,, Leukocyten 5900. 


Nachdem die Pat. am 29. X. beschwerdefrei entlassen wurde, glich 
der frische Urin in der Farbe etwa dem eines hochgestellten Urins, 
dunkelte aber bei längerem Stehen noch bis zu tiefrotbraun nach, ent- 
hielt aber nur mehr sehr wenig Porphyrio. Diese Beobachtung machte 
ich während der ganzen weiteren anfallsfreien Zeit. Während dieser 
wurde am 23. auf 24. XI. eine Nachuntersuchung der Pat. vorgenommen. 
Es konnte kein krankhafter Befund erhoben werden, nur zeigte sich bei 
der Röntgenbreipassage kurz nach Einnahme der Mahlzeit geringe Druck- 
empfindlichkeit oberhalb des Nabels, die mit der normal erfolgenden Ent- 
leerung verschwand. 6 Stunden p. c. war unteres Ileum und Coecum asc. 
bis zur Flexur gefüllt, aber noch nach 24 Stunden zeigten sich im 
unteren Ileum Breireste. Das Colon zeigte teilweise Spasmen. 29 Stunden 
p. c. war lleum leer, Colon transversum und descendens noch leicht 
spastisch, Ampulle z. T. gefüllt. 

Die Blutuntersuchung ergab folgende Werte: rote Blutkörperchen 
4,5 Mill, Hb. 92°), Leukocyten 7400. Die Menses waren nach dem 
dritten Anfall wieder verspätet eingetreten. Um diese Zeit fand sich 
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wieder der Porphyringehalt des Urins etwas vermehrt. Die Leber war 
jedoch nicht deutlich vergrößert. — 

Schon im Dezember 21 bekam die Pat. ihren 4. Anfall, der länger 
als die bisherigen dauerte. Am 13. XII. traten wieder krampfartige 
Schmerzen in der Magengegend auf, die nun besonders ins Kreuz aus 
strahlten und bei Nahrungsaufnahme zunahmen. Zugleich bestand heftiges 
Erbrechen, meist gleich nach dem Essen, manchmal aber auch unabhängig 
davon. Seit dieser Zeit sei kein Stuhl mehr erfolgt, und auch vorher 
sei dieser nur mühsam und spärlich entleert worden. Der Appetit sei 
in der letzten Woche schon sehr schlecht gewesen, besonders habe sich 
Widerwillen gegen Fleisch eingestellt. Die Pat. fühlt sich sebr matt, 
außerdem habe sie schon seit über 14 Tagen mit starkem Katarrh uni 
Husten zu tun, in dessen Verlauf sie bisweilen Kopfweh und Seiter- 
stechen verspürt habe. 

Die Pat. läßt sich in merklich redusiertem Zustand am 16. XIL 
in die Klinik aufnehmen. Das Körpergewicht beträgt diesmal nur 
47,0 kg. Gesichtehaut und Skleren sind wieder deutlich dunkler als su 
normalen Zeiten. Am Nervensystem keine Abweichungen. Die Zunge 
ist feucht und belegt, Rachen und Gaumenbögen gerötet, Submaxillar- 
drüsen leicht vergrößert und druckempfindlich. Über der r. Lunge finden 
sich im Unterlappen leichte bronchopneumonische Erscheinungen. Das 
Abdomen ist weich und druckempfindlich, besonders in der Nabelgegend 
und im linken Hypochondrium. Das Colon transv. und desc. ist deutlich 
spastisch kontrabiert zu fühlen. Meteorismus besteht nicht. Die Leber 
überragt den Rippenbogen um 3 Querfinger und ist eben palpabel, Milz 
ist ohne Befund, wiederum bestehen Menses. 

Der Urin, den die Pat. seit ihrem letzten Anfall gemäß Aufforde- 
rung auch zu Hause sammelte, zeigte mit Einsetzen der Stuhlverhaltung 
und der Schmerzen wieder dunklere Farbe. Am 3. Tag nach der Ein- 
lieferung war auch schon der ganz frische Urin dunkelkirschrot und 
wurde an der Luft intensiv bordeauxrot. Das Porphyrinspektrum konnte 
schon im BReagenzglas deutlich beobachtet werden. Aber schon am 
nächsten Tag war der Urin nur mehr hellbraunrötlich, behielt jedoch die 
Farbe etwa 20 Tage bei, obwohl der Porphyringehalt sehr wechselte. 
Später verriet sich der Urin von anderen nur mehr durch das Nach- 
dunkeln und hatte verschwindend wenig Porphyrin. Die bei den früheren 
Anfällen beobachtete Oligurie fehlte auch diesmal nicht und zwar trat 
sie jeweils dann ein, wenn Pat. über stärkere Schmerzen klagte. Das 
sp. Gew. stieg dann immer auf 1022, während es sich sonst um 1012 
bewegte. Immer ging dann auch Obstipation voraus oder damit einher. 
Der Urin war immer sauer, enthielt nie Alb. oder Sacch., gab keine 
Diazoprobe. In den ersten Tagen war Indikan vorhanden; die Aceton- 
und Acetessigsäureausscheidung dauerte etwa 20 Tage. Am 12. Tage 
wurde einmal Cystin gefunden, sonst nie. Die Aldebydprobe blieb 
immer, wenn auch am Schlusse schwach, positiv. Im Sediment fand 
sich in den 2 ersten Tagen reichlich Ziegelmehl, später meist freie 
Harnsäure. 

Die erste Stuhlentleerung erfolgte erst am 5. Einlieferungstag, also 
nach 8tägiger Verhaltung, und zwar waren die wenigen kleinen dunklen 
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und harten Knollen mit Schleim bedeckt. Die Benzidin- und Guajak- 
probe waren positiv, später nie. Porphyrin konnte in der 1. Woche mit 
HCI-Alkoho] nachgewiesen werden. 

Die ersten Tage wird die Pat. von heftigsten Leibschmerzen in der 
Nabelgegend geplagt, die in Schultern und Kreuz ausstrahlten; auch 
stellten sich zeitweise Blasenutenesmen ein. Bemerkenswert ist noch, daß 
die Pat. anfangs über Gliederschmerzen in Armen und Beinen klagte. 
Sie erbricht viel und nimmt wenig Nahrung zu sich, fühlt sich sehr matt, 
sieht auch äußerst elend aus. Das Erbrochene enthielt außer Schleim 
nur einmal Galle, in der dann ein schwaches Porphyrinspektrum nach- 
zuweisen war. Erst mit dem 1l. Stublgang besserten sich die Beschwerden 
etwas, auch die Leberschwellung ging zurück. Aber schon am 1. I. 22 
setzt wieder Verstopfung ein, mit ihr Erbrechen, stärkere Schmerzen, 
Lebervergrößerung bis 3 Querfinger unter Rippenbogen, Oligurie, Por- 
phyrinvermehrung in Urin und Kot. Um diese Zeit trat auch das Cystin 
auf. Ahnliche Attacken, nur schwächer und obne Erbrechen finden wir 
wieder (ganz wie beim 1. Anfall) um die kritische Zeit, in der die 
Menses hätten eintreten sollen und dann beim wieder verspäteten Eintritt 
derselben. Der Appetit besserte sich nur langsam, es sank auch das 
Gewicht bis auf 44,4 kg am Ende der 3. Woche und erholte sich von 
nun an bis zur Entlassung am 7. II. bis 47,5 kg. Bis zur 4. Woche 
empfand Pat. großen Widerwillen gegen Fleisch, — Die Erscheinungen 
des anfänglichen infektiösen Katarrhs mit Bronchopneumonie verschwanden 
erst gegen Mitte des Aufenthaltes. Es ging auch diesmal die Temperatur 
nie über 38 Grad hinaus, abgesehen von einer interkurrenten Angina 
kurz vor der Entlassung. 

Überraschende Verhältnisse zeigte die bei Einlieferung gleich vor- 
genommene Breipassage. Unmittelbar nach Aufnahme der Konstrast- 
mahlzeit sah man bei gutem Tonus und guter Peristaltik des Magens das 
Duodenum sich sofort in Doppeldaumendicke bis zur Flexura duodeno- 
jejunalis füllen, was durch Wegdrücken des Magens gut zu beobachten 
war. Diese Füllung blieb etwa 2 Stunden bestehen ohne daß nennens- 
werte Breimengen in das Jejunum gelangten. Noch nach 7 Stunden 
zeigte das Duodenum zum Teil Füllung. Im Jejunum bestanden deut- 
liche spastische Kontraktionen, das Ileum war noch leer. Nach 24 Stunden 
ist unteres Ileum noch gefüllt und zeigt mäßige Spasmen. Colon asc. 
ist bis zur Flexur gefüllt. Nach 48 Stunden zeigt sich Ileum leer, 
Colon tranav. z. T. gefüllt, ebenso Ampulle; keine nennenswerten Spasmen 
zu bemerken. 


Die cytologische Untersuchung des Blutes ergab bezüglich des weißen 
Bintbildes immer normale Werte und Zusammensetzung. Das rote Blut- 
bild zeigt folgende Schwankungen: 

. 9 
am a a Erythroc. 3,95 Mill., Hb. 75 olo keine Form- und Färbungs- 
m a ö ” eo » 80, unterschiede, keine ge- 
0 , g 
los E 3 42 y i aN o fta felten Erythroc 
5. II. 5 4,65 „p „n 84%] P i 


Durch diese Schwankungen veranlaßt, wurde noch einmal die Resi- 
stenz der Erythroc. geprüft und zwar diesmal während der Menses, am 
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28. I. Es zeigte sich eine minimale Herabsetzung: Beginn der Hämolyse 
bei 0,50%, NaCl, totale bei 0,36. 6 Tage nach den Menses 0,46/0,34. 
Das gleiche fand sich nach Entlassung der Pat. bei der nächsten Regel. 
8 Tage vorher 0,46/0,34, während der Menses 0,50/0,36; 6 Tage nach 
den Menses 0,46/0,32. 

Die Untersuchung des Blutserums ergab: am 19. XII. 38 mg’, 
Rest-N, 6 mg °/, Harnsäure (fleischfrei), 101 mg °/, Blutzucker, 590 mg |, 
NaCl. Am 27. I.: 35 mg), Best-N, 6 mg°/, Harnsäure, 101 mg °/, Blut- 
zucker, 580 mg°/, NaCl. Am 19. XII. war die Harnsäure im Tagesurin 
0,35 g, am 27. I. 0,30 g. 

Im Serum konnte mit den zur Verfügung stehenden Spektroskopen 
nie Porphyrin nachgewiesen werden, ebensowenig Hämatin. — 


Am 20. VIII. 22 ließ sich die in ihrem Teint etwas dunkler ge- 
wordene Krauke wieder in die Klinik aufnehmen, nachdem schon 
4—5 Wochen vorher schlechter Appetit und zuweilen auch von den 
Mahlzeiten unabhängige Leibschmerzen, die häufig von Erbrechen be- 
gleitet waren, aufgetreten waren. Seit 18. VIII. war sie bereits wegen 
der zunehmenden Leibschmerzen bettlägerig; der Stuhl war immer hart 
und erfolgte trotz Abführmittel in der letzten Zeit nur alle 2—3 Tage. 
Seit 8 Tagen hatte sie auch über Katarrh zu klagen, Regel bestand 
diesmal nicht, sie sei angeblich in den letzten Monaten immer verspätet 
eingetreten, das letzte Mal vor etwa 7 Wochen. 


= Bei der Untersuchung wurde ein den vorherigen Anfällen ganz 
analoger Befund erhoben: Leib weich, zwischen Nabel und Xiphoid 
stark druckempfindlich. Colon desc. spastisch fühlbar, die Leber stand 
wieder 3 Querfinger unterhalb des Rippenbogens, war eben palpabel. 
Die Milz war o. B. Auf beiden Lungen fand sich eine trockene Brouchitis. 


Im anfänglich wieder spärlichen Urin war Porphyrin reichlich vor- 
handen, aber nicht so stark wie beim 4. Anfall. Von Anfang an fel 
diesmal das Vorherrschen des braunen Farbtons im Urin auf, der ent- 
schieden reichlicher als früher enthalten war. Indikan war wieder zeit- 
weise vorhanden, in den ersten Tagen einmal Leucin. Der harte Stuhl 
hatte gleiches Aussehen wie bei den früheren Anfällen. 


Am 23. begann die Röntgenuntersuchung. Es fand sich ein guter 
Tonus des Magens mit sehr starker Peristaltik. Das Duodenum füllte 
sich diesmal nur zögernd. Das Colon zeigte starke Gasblähung. Nach 
2 Stunden war der stark tonisierte Magen bis zur Hälfte entleert, im 
Duodenum waren deutliche Spasmen zu beobachten; eine Dauerfüllung 
wurde diesmal vermißt. Nach 8 Stunden war der ganze Brei im Dünn- 
darın, das Colon stark gebläht, namentlich in der linken Flexur. Nach 
24 Stunden und ebenso fast unverändert nach 36 Stunden war noch der 
gesamte Kontrastbrei im Ileum. Durchleuchtungen nach 48 und 72 Stunden 
ergaben erst beginnende Ascendensfüllung, die nur langsam Fortschritte 
machte. Noch am 3. IX. 22, also nach 11 Tagen, ist Colon asc. und 
transv. teilweise mit Kontrastbrei gefüllt. 

Der Blutbefund war anfänglich 3,8 Mill. Rote bei 75°/, Hb. Blut- 
körperchenresistenz: 0,46/0,36. Weiße Blutkörperchen 5000, davon 84°% 
Neutrophile, 0,5%, Eos., 13,5 °/, Lymphocyten. 
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Die gynäkologische Untersuchung deckte eine im Beginn des 
3. Monats befindliche Schwangerschaft auf. 

In der folgenden Zeit verfiel die Kranke zusehends. Das Erbrechen 
und die Schmerzen bestanden unentwegt fort, es traten vom 3. IX. ab 
Gliederschmerzen in allen Extremitäten, vornehmlich in den Tibien und . 
Waden hinzu. Auch eine Cystitis mäßigen Grades entwickelte sich, Wegen 
der Schwere der Erkrankung und in der Hoffnung der schlechten Wendung 
des Krankheitszustandes Einhalt zu tun, wurde in der Gynäkolog. Abt. 
die Unterbrechung der Schwangerschaft am 8. IX. vorgenommen. Am 
19. IX. trat unter Frösteln und Temperaturerhöhung eine Pharyngitis 
in Erscheinung und in den folgenden Tagen entwickelte sich eine Broncho- 
pneumonie im linken Unterlappen. Es bildete sich eine allgemeine 
Schmerzhaftigkeit aller Muskeln und auch der Knochen (besonders in der 
rechten Schultergegend) auf Druck aus, die neben den intestinalen Be- 
schwerden ganz in den Vordergrund rückte. Selbst der Druck der Bett- 
decke wurde als schmerzhaft empfunden. Bis zum 2. X. hatte die Schmerz- 
baftigkeit in den Extremitäten noch zugenommen, seit diesem Tage war 
die Bewegung beider Beine mühsam, die grobe Kraft deutlich herab- 
gesetzt. Trotzdem die Temperatur, die seit dem 19. IX. sich meist 
zwischen 37,5 und 39 Grad bewegte, wieder abgefallen war, hatte die 
Bronchopneumonie auch den rechten Unterlappen befallen. Es trat im 
folgenden nun auch eine Schwäche des rechten Armes in Erscheinung, die 
rasch zunahm, so daß er am 6. X. überhaupt nicht mehr gehoben werden 
konnte. Die gleiche Erscheinung trat nun auch am linken Arm auf, am 
9. X. konnten nur mehr die Finger etwas bewegt werden. Die Beine 
waren mittlerweise aktiv überhaupt nicht mehr beweglich. Die Sprache 
war mühevoll und tonlos geworden, die Atmung sichtlich erschwert. Es 
konnte eine (Gaumensegellähmung links und eine beiderseitige Stimmband- 
parese festgestellt werden. Die Sensibilität der Haut wies keine Störung - 
auf. Reflexe an Extremitäten waren überall, wenn auch mit geringem 
motorischem Effekt auslösbar. E.A.R. war negativ. Bei der Atmung 
wurde nur der untere Teil des Brustkorbes gehoben, beim Inspirium der 
Bauch eingezogen. Häufig verschluckte sich die Kranke bei der Fütterung. 
Stuhl und Urin wurden unwillkürlich entleert; das Sensorium war jedoch 
völlig klar. Am 13. X. waren alle Extremitäten bei erhaltenen Reflexen 
und negativer E.A.R. völlig gelähmt, und am nächsten Tage erfolgte 
schließlich der Exitus. Zu bemerken ist noch, daß das Gewicht der 
Kranken von 47 kg bei der Einlieferung rapid während des letzten An- 
falls gesunken war und zuletzt 8 Tage vor dem Tode nur mehr 37,5 kg 
betrug. Auffallend war uns die enorm rasche Reduktion der Muskulatur 
besonders an den ÖOberschenkeln und Waden. Das Blutbild hatte sich 
allmählich ebenfalls verschlechtert, zuletzt 2,8 Mill. rote Blutkörperchen 
bei 60 °/, Hb (geringere Poikilocytose). Die Zusammensetzung der weißen 
Blutkörperchen, deren Zahl nach vorübergehender Steigerung während 
des Fiebers 7800 betrug, war fast die gleiche geblieben. 

Der Urin war zum Schluß ausgesprochen dunkelbraun und hatte in 
den letzten Tagen nur mehr wenig Porphyrin. Am Stuhl war eine be- 
merkenswerte Veränderung nicht aufgetreten. — 

Die Autopsie brachte so gut wie keine weitere Aufklärung. Etwas 
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auffällig war der Farbton der leicht vergrößerten Leber, der ein Stich 
ins Violette aufwies, sowie der der Skelettmuskulatur, der etwas bräun- 
lichen Unterton hatte. Die Nieren waren im Schnitt etwas rot mit leichter 
grauer Nüancierung. Neben einer eitrigen Bronchitis und Broncho- 
. pneumonie fanden sich als Nebenbefund 2 ältere, kleine, eingedickte Aus- 
scheidungsabsceßchen in der rechten Niere, deren Herkunft unklar. Die 
Pons und die Pia mater erwiesen sicht leicht ödematös durchtränkt. — 

Mikroskopische Untersuchungen der Leber, der Muskulatur und der 
Nerven gaben keinerlei abweichenden Befund. Leber und Milz gaben 
starke Eisenresktion. (Die Bearbeitung des Zentralnervensystems und 
der visceralen Ganglien ist heute noch nicht völlig abgeschlossen, ergaben 
aber bisher nicht die geringste Anomalie.) 


Aus der vorangegangenen Zusammenstellung ergibt sich ohne 
weiteres das Gleichartige der Anfälle. Neben der Dunkelfärbung 
des Urins mit deutlichem Porphyringehalt und Porphyrinausschei- 
dung auch in den Fäces ist die charakteristische Symptomentrias 
der akuten Porphyrie in ausgeprägter Weise vorhanden: hart- 
näckige Obstipation, Leibschmerzen und Erbrechen. Der letzte 
Anfall brachte schließlich als irreparable Schädigung die gefürchteten 
Lähmungserscheinungen. 


Es ist noch auf einige Besonderheiten und Spezielle Ver- 
hältnisse bei unserem Fall einzugehen. ' 


Betrachtet man die Urinausscheidungsverhältnisse, so fällt 
jeweils in den ersten Tagen der akuten Attacke sofort auf, daß 
die Urinmenge, mehr als erlaubt ist, hinter der zugeführten 
Flüssigkeitsmenge zurückbleibt; das sp. Gew. ist dementsprechend 
erhöht. Es findet sich beim ersten Anfall und seinem Nachschub 
eine Konzentration bis 1030 sp. Gew., im nächst beobachteten nur 
bis 1022 und im letzten Anfall nur bis 1020. Am ehesten läßt 
sich an eine Schockwirkung auf die Nieren denken, die beim 1. An- 
fall am stärksten. Eine cardiale Insufficienz lag nicht vor. — 


Es erhebt sich auch die Frage, ob die in der Anamnese mitgeteilten 
früheren Erkrankungen der Pat. nicht etwa Abortivanfälle der jetzigen 
Erkrankung waren, da es sich doch um Verdauungsstörungen handelte. 
Über die erste Erkrankung (Krankenhaus Oberaudorf) hatte Herr 
Dr. Peyerl die Güte auf Anfrage mitzuteilen, daß die damalige fieber- 
lose Erkrankung die Erscheinungen eines Ulcus ventriculi boten. Eine 
Dunkelfärbung des Urins ist nicht aufgefallen. Was den Aufenthalt 1915 
im Krankenhaus Schwabing anbetrifft, so konnte ich die Krankengeschichte 
einsehen. Es lautete die Diagnose Magenbeschwerden. Auffallend ist 
hier nur, daß bei Einlieferung Menses bestanden und einige Tage Ver- 
stopfung anhielt. Colon asc. und desc. waren gleich schmerzhaft, ebenso 
bestand Druckempfindlichkeit im Epigastrium. Die Leber stand 1'’/, cm 
unter Rippenbogen und war etwas derb. Der Stuhl war blutfrei, von 
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seiten des Urins nichts Auffälliges (nur Eiweiß- und Zuckeruntersuchung 
vermerkt). Es läßt sich also nicht feststellen, ob es sich um Abortiv- 
anfälle handelte, aber auch nicht ausschließen, zumal das Nachdunkeln 
leicht entgehen kann, wenn der Urin nicht eigens aufgehoben wird. 
Schließlich hatte ich noch Gelegenheit, eine Urinprobe der magenkranken 
Mutter der Pat. zu untersuchen, es fand sich kein Porphyrin. 

Bemerkenswert sind die Ergebnisse der Rö.-Passage im 4. An- 
fall. Sie ähneln weitgehend den Befunden, wie sie Günther (1) 
und Assmann (9) neuerdings von 2 Fällen mitgeteilt haben. Es 
erstreckt sich die dauernde Füllung in unserem Falle nur auf das 
Duodenum und nicht auch auf die oberen Dünndarmschlingen, 
wohl haben wir es aber auch mit einer verzögerten Dünndarm- 
passage zu tun. Im übrigen berichten Barker und Estes (1) 
über 2 Schwestern, in deren Familie die akute Porphyrie hereditär 
aufgetreten sein soll (bisher einzige Mitteilung hierüber). Bei der 
Autopsie beider Schwestern ergab sich Dilatation von Magen und 
Duodenum gerade bis zur Flexura dundeno-jejunalis. Wie wechselnd 
aber die Verhältnisse liegen, können, lehrte uns der letzte Anfall 
mit den ganz andersartigen Befunden. Gemeinsam ist immer aber 
die enorm verzögerte, auf Spasmen beruhende Passage. 

Obwohl die Porphyrine sensibilisierungsfähige Körper sind, so 
wurde bei der akuten Porphyrie doch nie Lichtempfindlichkeit be- 
obachtet. Unsere Pat. wurde zu einer Zeit, wo noch relativ viel 
Porphyrin ausgeschieden wurde, mit der künstlichen Höhensonne 
nach Bach an je einer abgeblendeten Stelle des rechten und linken 
Unterarms, links 5 Min., rechts 10 Min. in 50 cm Entfernung be- 
strahlt. Ebenso wurde mit einer Vergleichsperson verfahren. Es 
traten nicht nur keine Sensibilisierungsanzeichen auf, sondern das 
Lichterythem bei der Vergleichsperson zeigte sich nach 2 Stunden, 
bei der Pat. nach 3 Stunden erst und überhaupt nur rechts. 
Ebenso trat nach ca. 24 Stunden die Pigmentreaktion nur rechts 
und zwar schwächer als bei der Vergleichsperson auf. Wenn man 
nicht besondere Schutzstoffe annehmen will, so beruht wahrschein- 
lich das Fehlen der Lichtempfindlichkeit bei der akuten Porphyrie 
darauf, daß einmal Porphyrin in größerer Menge nur kurze Zeit 
im Körper kreist und dann überhaupt nicht in so großer Menge 
gebildet wird, daß es zu einer nennenswerten Ablagerung im Gewebe 
kommt. — Abnorme Pigmentierungen, wie sie Günther bei 
seinen Patienten beobachtete, fanden sich bei unserer Pat. nicht, 
nur das schon erwähnte dunklere Kolorit während der Anfälle ist 
deutlich wahrzunehmen. KEbensowenig sind neuropathische oder 
hysterische Stigmata wie bei Günther’s Fällen vorhanden. 
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Ganz neuartig an unserem Falle ist der so auffällige und nie 
zu vermissende Zusammenhang der Anfälle mit den Menses und 
das Zusammentreffen des letzten Anfalles mit der Gravidität. Wir 
finden in der Zusammenstellung Günther’s nur einmal vermerkt, 
daß bei einem Fall zur Zeit der Einlieferung Menses bestanden. 
Vielleicht vermögen diese mit ihrem Herannahen als auslösendes 
Moment für den Anfall mitzuwirken. Was die ebenfalls bei akuter 
Porphyrie noch nicht beobachtete Leberschwellung anlangt, so sind 
allerdings in der gynäkologischen Literatur (13) seltene Fälle mit- 
geteilt, wo bei sonst gesunden Frauen während der Menstruation 
perkutable und palpable Leberschwellungen beobachtet wurden 
(Niemeyer, Frerichs, Senator, Quincke, Chvostek). Diese 
wurden als innersekretorisch bedingte Hyperämie der Leber auf- 
gefaßt. Daß wir es hier natürlich mit viel ernsteren Störungen 
zu tun haben, zeigt das ebenfalls neue Faktum, daß zuweilen außer 
Porphyrin auch Produkte des intermediären Eiweißstoffwechsels 
wie Cystin, und auch Leucin im Urin auftraten. 

Näher verfolgt wurde bei unserem Fall auch das Verhalten 
des roten Blutbildes. Die in der Literatur mitgeteilten Fälle 
zeigten 7mal normalen Blutbefand, 3mal Anämie und 4mal 
Erythrocytose. Das Verhalten in unserem Falle ist aus den mit- 
geteilten Zahlen ersichtlich.” Beobachten wir beim ersten Anfall 
Schwankungen innerhalb normaler Werte, so liegt doch der 
niedrigste Wert von Erythrocytenzahl und Hämoglobin in der Zeit 
des Anfalls, während wir in der Rekonvalescenz ein auffallendes 
Steigen beider Werte finden. Beim 3. und 4. Anfall beobachten 
wir ebenfalls ein Steigen in der Rekonvalescenz. Beim 5. Anfall 
endlich ist eine dem allgemeinen Verfall parallel gehende Abnahme 
beider Werte zu verzeichnen, wenn man auch den Blutverlust bei 
der vorgenommenen Schwangerschaftsunterbrechung in Rechnung 
stellt, denn auch danach sinken die Werte unentwegt weiter. 

Bei diesem Befund drängt sich unwillkürlich die Frage auf, 
ob etwa die Porphyrinbildung aus einem vermehrten Abbau der 
roten Blutelemente (oder aber auch einer fehlerhaften Synthese) 
herrülrt. Um so mehr, als die Resistenzbestimmung der roten 
Blutkörperchen während der Menses einen etwas niedrigeren Wert 
des Hämolysebeginns bei 0,50°, statt sonst 0,48%, ergab. Gar 
nicht zu einer solchen Auffassung stimmt der ganz normale Autopsie- 
befund von Milz und Leber. 

Es bestehen aber andere Beobachtungen, die die Entstehungs- 
möglichkeit des Porphyrins in eine neue Richtung lenken. Als 
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etwas sehr Charakteristisches für die Erkrankung muß die enorme 
Gewichtsabnahme bei den Anfällen angesehen werden, die allein 
während des Krankenhausaufenthaltes beim 1. Anfall 3,5 kg, beim 
3. Anfall 1,1 kg, beim 4. Anfall 2,6 kg und beim letzten Anfall fast 
10 kg betrug. Abgesehen davon ist seit dem Beginn der typischen 
Anfälle überhaupt eine gewaltige Reduktion des Körpergewichts 
eingetreten. Beim 1. Anfall wog Pat. zu Beginn 52,2 kg, beim 
3. Anfall 50,6, beim 4. und 5. Anfall nur mehr 47,0. Noch auffäl- 
liger wird uns diese Reduktion, wenn wir aus der Krankengeschichte 
von 1915 ein Gewicht von 57 kg ersehen. Dazu kommt die Be- 
obachtung, wie auffallend rasch die Muskelsubstanz beim letzten 
Anfall abnahm. Es trat damals schon der Verdacht auf, daß bei 
dem völligen Fehlen eigentlicher Nervensymptome der Sitz der 
Schädigung in der Muskelsubstanz selbst zu suchen sei, daß die 
Ursache der Porphyrinbildung und Lähmung und auch des Auf- 
tretens der anderen Symptome durch ein Zugrundegehen des viel- 
umstrittenen Muskelfarbstoffes bedingt sein könnte. Diesen Ver- 
dacht, den auch schon Günther (5) ausgesprochen hat, wird nun 
durch neue Mitteilungen von H. Fischer und Schneller (6), 
sowie H. Fischer, Kämmerer und Kühner (7) neu belebt. 
Durch Fäulnis, bzw. Autolyse von Fleisch und anderen Organen 
haben die genannten Autoren zweierlei Porphyrine zum Nachweis 
gebracht; das Kämmererporphyrin und daneben mit größerer 
Sicherheit das Kotporphyrin, welches von den Untersuchungen 
Fischer’s (8) bei einem kongenitalen Porphyrinkranken her länger 
schon bekannt ist. Bei Fäulnis von Blut wurde nur Kämmerer- 
Porphyrin gefunden; bei einem Versuch mit sorgfältig aus- 
gewaschenen Muskeln wurde nur Koproporphyrin gefunden; bei 
den sehr wenig Hb. enthaltenden Brustmuskeln von Tauben wurde 
Koproporphyrin in der Hauptsache und Kämmerer-Porphyrin nur 
in geringer Menge erhalten. Es wurde auch von den Autoren die 
Hypothese aufgestellt, daß das Koproporphyrin bezüglich seiner 
Genese ein „Myoporphyrin“ sein könne. 

Übertragen wir diese Ansicht auf unseren Fall, so ließe sich 
auch so die Anämie erklären, insoferne bei dem von H.Fischer (14) 
angenommenen „Dualismus* der Farbstoffe doch sicherlich die 
gleichen Bausteine anzunehmen sind und beim ständigen Zugrunde- 
gehen des einen (Myo-Hb.) auch der andere (gew. Hb.) in Mit- 
leidenschaft gezogen werden muß. Ferner haben H. Fischer und 
Zerweck (10) den braunen Farbstoff aus dem Harn des kongen. 
chron. Porphyrinkranken M. P. genauer untersucht und sind durch 
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Hydrolyse zu dem Ergebnis gekommen, daß es sich um ein Ei- 
weißderivat handeln muß, und haben die Hypothese aufgestellt, daß 
Porphyrin und der braune Farbstoff aus demselben Chromoproteid 
stammen, das Porphyrin aus dem Farbstoffanteil, der braune Harn- 
farbstoff aus dem Eiweißanteill. Auch bei unserem akuten Falle 
trat ja der braune Farbstoff in großen Mengen zuletzt sogar über- 
wiegend auf, und auch das Auftreten von Leucin und Cystin im 
Verein mit der Leberschwellung, dessentwegen Veilund Weiß (15) 
schon auf dem Kongreß f. inn. Med. 1923 auf eine universellere 
Störung hinwiesen, mag zugunsten der Fischer'schen Hypothese 
sprechen. — Geklärt ist die Entstehung der Farbstoffe bei den 
Porpbyrinkrankheiten noch keineswegs, immerhin sind Anbhalts- 
punkte gewonnen, wo weitere Untersuchungen einsetzen müssen. 

Auf den Muskelfarbstoff aufmerksam geworden, wurden noch nach- 
träglich einige in Alkohol konservierte Muskelstücke der Pat. (nach nun- 
mehr über 2 Jahren) auf Eisenreaktion untersucht und eine im Reagenz- 
glas gut wahrnehmbare positive Reaktion erhalten. Konservierte 
Knochenstückchen mit Knochenmark gaben dic Reaktion nicht. Es 
sollen später auch normale Muskelstücke, die mittlerweile in Alkohol ge- 
legt wurden, auf Eisenreaktion untersucht werden um zu entscheiden, ob 
eventuell eine Eisenabspaltung aus Bint oder Muskelfarbstoff ım Lauf der 
Zeit statthaft und etwa so eine positive Eisenreaktion erhalten wurde. 


Spezielle Untersuchung von Urin und Stuhl. 


H. Fischer (2) isolierte als erster bei 2 chron. Porphyrin- 
kranken das im Urin vorhandene Porphyrin (C,,Hss0,sN,) mit drei 
bzw. vier Carboxylgruppen und das im Kot sich findende Porphyrin 
(CzeHs60sN,) mit 7 bzw. 8 Carboxylgruppen. Ellinger und 
Rieser (11) fanden bei einem Fall von tox. akuter Porphyrie ein 
Porphyrin, dessen Methylester bei 255—257 Grad schmolz. Löff- 
ler (12) fand bei einer genuinen akuten Porphyrie einen Schmelz- 
punkt des Urinporphyrinmetlylesters bei 262 Grad, während der 
von H. Fischer gefundene Schmelzpunkt viel höher, etwa bei 
290 Grad lag. Porphyrin im Kot war bei akuten Fällen immer 
nur spektroskopisch festgestellt worden, eine Isolierung ist in der 
Literatur nicht mitgeteilt. Von dem Gedanken ausgehend, ob sich 
die grundverschiedenen Erscheinungen bei den akuten und bei den 
chronischen Fällen etwa durch das Vorliegen verschiedener Por- 
phyrine erklären ließen, wie aus der Differenz der Schmelzpunkt 
geschlossen werden könnte, wurde an eine nähere Untersuchung 
von Urin und Kot beim 3. und 4. Anfall unserer Pat. heran- 
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gegangen, nachdem mir Herr Prof. Veil die Bearbeitung des Falles 
übertragen hatte. — 

Der native Urin gab immer nur in den ersten Tagen des An- 
falls schon im frischen Zustand einen deutlichen spektroskopischen 
Befund. Er ist in dieser Zeit auch deutlich weinrot, während die 
Braunrotfärbung erst nach längerem Stehen auftrat. Ohne An- 
säuern sah man in 1 cm Schicht nur 2 Streifen: 582—572 / 547 —537|/ 
ab 504 Verdunkelung. In dickerer Schicht von 2—3 cm ergab 
sich neben den beiden entsprechend intensiver und breiter ge- 
wordenen Streifen noch ein weiterer im Rot, der 4. Streifen war 
infolge Verdunkelung nicht zu erkennen: 621—611/586— 568/552 — 533/ 
ab 526 Verdunkelung. Bei Ansäuerung des Urins durch einige 
Tropfen HC] trat unter stärkerer Rotfärbung deutlich das saure 
Porphyrinspektrum auch schon in 1 cm Schicht auf und zwar 
600 — 558/582—564,5864 —539/ ab 502 Verdunk. (Für die Messungen 
stand nur ein Prismenspektroskop: älteren Systems zur Verfügung.) 
Beim längeren Stehenlassen des Urins griff die Verdunkelung im 
kurzwelligen Teil unter Zunahme der Braunrotfärbung noch mehr 
um sich. Es zeigte sich bei der späteren Verarbeitung, daß das 
Porphyrin nur zum geringsten Teil der färbende Bestandteil des 
Urins war, was auch sehr störend wirkte. In der Zeit nach den 
Anfällen trat die Braunfärbung noch mehr in den Vordergrund 
und es konnte Porphyrin erst nach dem Ansäuern erkannt werden. 

In Schwierigkeiten geriet man, wenn man den Urin auf Uruvbilin 
und Urobilinogengebalt prüfen wollte. Die Leukoverbindungen der Por- 
phyrine geben nämlich mit alkoholischer Zinkacetatlösung fluorescierende 
Lösungen mit dem sog. „Urobilin*-Spektrum. Es ist auch eine allgemeine 
Eigenschaft der Pyrrolleukobasen bei der Oxydation an der Luft „Urobilin“ 
zu geben. Auf diese Verhältnisse bat H. Fischer schon öfter hinge- 
wiesen. Nimmt man ganz frischen Urin, der noch nicht nachgedunkelt 
ist, und auch spektroskopisch noch wenig aktiv ist, und versetzt ihn mit 
wenig HCl, so tritt wie mit Ehrlich's Aldehydreagens (Dimethyl-par- 
aminobenzaldehyd in HÜl) sofort Rotfärbung auf. Dies rührt in der 
Hauptsache daher, daß sich Porphyrin aus der Leukoverbindung bildet, 
wie man am spektroskopischem Befund sieht. Allerdings tritt nach einiger 
Zeit auch ein „Urobilin“-Streifen auf. Die Beziehungen dieses „Urobilin* 
mit dem von Mesobilirubinogen herstammenden Urobilin sind noch nicht 
sicher gestellt. Man sieht aber schon, die Schlesinger’sche Probe und die 
Ehrlich’sche Aldehydprobe sind nicht ohne weiteres bei Porphyrinharnen 
für stark vermehrtes Urobilin bzw. Urobilinogen beweisend, womit nicht 
geleugnet werden soll, daß diese Stoffe, besonders im Anfall selbst, nicht 
auch vermehrt vorkommen können. 

Die Isolierung des Urinporphyrins wurde nach den Angaben 
von H. Fischer vorgenommen, und machte offenbar wegen der 
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relativ geringen Menge und dann auch wegen der störenden braunen 
Beimengung Schwierigkeiten. Es wurde deshalb die etwas müh- 
same getrennte Verarbeitung in einzelnen Portionen von 2—3 Litern 
vorgenommen, um nicht das Gelingen auf eine Karte zu setzen. 
In nur einem Drittel der angesetzten Portionen (im ganzen 
10 Liter, meist aus der Zeit des Anfalls) gelang die Darstellung 
und Verarbeitung auf den Methylester. Es wurde so aus 10 Liter 
Urin 0,2 g Porphyrinmethylester in schönen Nadeln gewonnen. Der 
Porphyringehalt war also nicht sehr hoch, auch wenn wir bedenken, 
daß durch die Fällungsmethode immer nur ein Teil erfaßt werden 
kann. Wenn wir schon einen Vergleich anstellen wollen, so be- 
trägt der Gehalt an Porphyrin im Verhältnis zu dem von H. Fischer 
bei dem chronischen Fall M. P. unter gleichen Verhältnissen ge- 
wonnenen bei unserem akuten Falle nur etwa ein Fünftel (und das 
nur während und kurz nach dem Anfall. Der Schmelzpunkt lag 
nach einmaligem Umkristallisieren bei ca. 274 Grad. Der spektro- 
skopische Befund stand in guter Übereinstimmung mit den 
Fischer’schen Werten. | 

Es wurden die zuweilen zur klinischen Orientierung immer 
nur mit wenig Urin angestellten Garrod’schen Proben noch auf den 
Äthylester verarbeitet, was mit befriedigender Ausbeute gelang. 
Die erhaltenen viel feineren Nadeln reichten zu einer Schmelz- 
punktbestimmung aus, die den Wert von 217 Grad ergab. 

Ob das vorliegende Urinporphyrin wie das bei den chronischen 
Fällen gewonnene auch photodynamisch wirksam ist, wurde am 
15. VI. 22 durch Sensibilisierungsversuche an weißen Mäusen ge- 
prüft. — Zwei dieser Tiere erhielten je 0,02 g des mehrfach um- 
gefällten Rohporphyrins (wie es vor der Verarbeitung auf den Ester 
erhalten wurde) in je n/10 NaOH subkutan eingespritzt. Die eine 
Maus kam vormittags 10 Uhr in die Sonne. Es trat schon nach 
10 Minuten rote Verfärbung der Ohren und des Schwanzes auf 
unter großer Unruhe des Tieres. Nach 15 Minuten wurde die 
Verfärbung blaurot und auch Schnauze und Pfoten wurden rot, 
die Augenlider geschwollen. Das Tier wurde sodann in diffuses 
Licht gebracht und starb um 10 Uhr 35. Das andere Tier wurde 
im Dunkel gehalten und zeigte keine Veränderungen, jedoch starb 
es über Nacht an unbekannter Ursache. — Bei Wiederholung des 
Versuches mit je 0,01 g Rohporphyrin starb das 20 Minuten be- 
sonnte Tier mit den gleichen Erscheinungen an den wenig be- 
haarten Stellen. Das Dunkeltier blieb am Leben. 

Auch bei der Isolierung des Kotporphyrins wurde nach den 
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Angaben H. Fischer’s verfahren. Sie gelang beim 3. Anfall 
trotz mehrfacher Versuche nicht und führte erst im 4. Anfall (wo 
anscheinend mehr Porphyrin gebildet wurde) zum Ziel. Es wurde 
in langwieriger Arbeit aus 30 Stühlen 0,1 g Kotporphyrinmethyl- 
ester in schönen Prismen gewonnen, also eine sehr geringe Menge. 
Der Schmelzpunkt lag bei 247—250 Grad. Herr Prof. H. Fischer 
überließ mir freundlicherweise 40g durch Trocknung konservierten 
Kot von dem chronischen Fall M. P. aus früherer Zeit. (Herrn 
Prof. Fischer sei auch an dieser Stelle für mancherlei Entgegen- 
kommen bei der Arbeit bestens gedankt.) Auf dieselbe Weise 
verarbeitet, ließen sich aus diesen 40g ungefähr dieselbe Menge 
gewinnen als aus den 30 Stühlen unserer Patienten. Der Schmelz- 
punkt des Porphyrinmethylesters vom Falle M.P. fand sich am 
gleichen Thermometer erhitzt bei 246—250 Grad, während der 
Mischschmelzpunkt (Mischung des P.-Methylesters unserer Pat. mit 
dem vom Falle M. P.) eher wieder etwas höher lag: 247—250 Grad, 
mit Bestimmtheit also keine Depression zeigte. — 

Fassen wir die Untersuchungen an Kot und Urin zusammen, 
so kommen wir zu folgendem Ergebnis: 

l. Das Kotporphyrin ist in Form seines Methylesters hier 
meines Wissens zum 1. Mal bei akuter Porphyrie isoliert worden, 
und es geht aus dem Schmelzpunkt besonders dem Mischschmelz- 
punkt hervor, daß das Kotporphyrin bei unserem Falle mit dem 
von H. Fischer isolierten Kotporphyrin identisch ist. 

II. Das bei unserem Falle im Urin in der Hauptsache vor- 
handene Porphyrin ist mit großer Sicherheit ebenfalls als dem 
Urinporphyrin H. Fischer’s entsprechend anzusehen. Der 
Schmelzpunkt des Äthylesters reicht mit 217 Grad bis auf 3 Grad 
an den von H. Fischer gefundenen heran. Eine größere Diffe- 
renz findet sich allerdings beim Schmelzpunkt des Methylesters. 
H. Fischer fand ihn bei 290 Grad, während unserer nur bei 
274 Grad lag. Da Ellinger und Rieser bei ihrer Sulfonal- 
Porphyrie einen Schmelzpunkt von 255—257, Löffler bei seiner 
akuten Porphyrie einen solchen von ca. 262 fanden, könnten Unter- 
schiede bestehen. Ich glaube aber, daß es sich in diesen Fällen, 
so wie in unserem, doch um das in der Hauptsache vorhandene 
Urinpophyrin Fischer’s handelt: beim Urin liegen die Ver- 
hältnisse insofern nicht so einfach, als wie H. Fischer gezeigt 
hat, auch Beimengungen von Kotporphyrin (und eventuell eines 
anderen Porphyrins) vorkommen, was eine Erniedrigung des 
Schmelzpunktes ungezwungen erklären läßt. Für eine Identität 
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spricht auch das gleichwertige spektroskopische und biologische 
Verhalten (Sensibilisierungsversuch), sowie der Kristallbefund. 

III. Die Mengenverhältnisse des Urin- und besonders des Kot- 
porphyrins sind in unserem akuten Falle sehr viel geringer als 
bei dem zum Vergleich herangezogenen chronischen Fall 
H. Fischer’s. Daraus erklärt sich mühelos, daß wir keine 
Zeichen von Lichtkrankheiten antreffen. 

IV. Haben wir die Überzeugung gewonnen, daß es sich um die 
gleichen Porphyrine handelt wie bei chronischen Fällen, dann dürfen 
wir auch annehmen, daß bei den akuten Fällen die Porphyrine nicht 
als die primär krankmachenden Stoffe, sondern als Begleiterschei- 
nung, als ein Symptom der Krankheit auftreten. Man müßte sonst 
bei den chronischen Fällen schwerere Erscheinungen erwarten, sofern 
man nicht etwa eine Giftgewöhnung annehmen will. (Vgl. Veil 
und Weiß (15). 

V. Das Urinprophyrin ist zum geringeren Teil der färbende 
Bestandteil im Urin. 


Anhangsweise muß hier eines Falles Erwähnung getan werden, 
der zu dem vorher mitgeteilten bemerkenswerte Beziehungen ge- 
winnt, wenn er auch nicht als eine genuine Porphyrie im ge- 
wöhnlichen Sinne gelten darf. 


Es handelt sich um eine damals 26 jährige Pat., die am 3. XI. 21 
wegen Verdacht auf Gallenblasenkoliken ins Krankenhaus aufgenommen 
wurde. In den nächsten Tagen traten ein- bis zweimal täglich krampf- 
artige Schmerzen im rechten Oberbauch mit brettharter Spannung der 
rechten Leibseite auf. Dabei war der Stuhl wie auch schon in den 
Vortagen angehalten. Vom 9.—15. XI. bestanden Menses. Im Urin 
war Aldehydprobe positiv, Gallenfarbstoffe negativ. Unter entsprechen- 
der Behandlung gingen die Beschwerden zurück und es trat ab 11. XI. 
kein Anfall mehr auf, so daß die Kranke mit Verhaltungsmaßregeln am 
17. XII. 21 entlassen werden konnte. 

Neuerdings kam die Kranke mit den gleichen Koliken am 7. I. 22 
in die Klinik. Es bestanden wiederum Menses und Obstipation. Vom 
7.—11. I. trat meist l Std. nach dem Essen ein Schmerzanfall wie 
damals auf. Am 11. fiel die dunkle Farbe des Urins auf, der zwar 
schon vorher eine Urobilinogenprobe zeigte, jetzt aber auffallend nach- 
dunkelte, und deshalb auf Porphyrin nachgesehen wurde. Nach An- 
säuern war 2 Tage lang in 3 cm Schicht eben wahrnehmbar das Por- 
phyrinspektrum erkennbar, viel deutlicher bei Anstellen der Garrod- 
schen Probe. 

Auf Befragen stellte sich die merkwürdige Tatsache heraus, daß die 
Pat., die gleichfalls Kaffeeköchin war, für unsere zuerst geschilderte Pat. 
R. Gr. wegen deren Erkrankung von Anfang Oktober bis zu ibrer 
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eigenen Erkrankung als Aushilfe im gleichen Betrieb tätig war. (Die 
Pat. R. Gr. war ca. 5 Jahre dort tätig; die Kranken kannten sich 
gegenseitig nicht.) — Selbstverständlich wurde bei dem merkwürdigen 
Zusammentreffen der Fälle nach einer etwaigen gemeinsamen Vergiftungs- 
ursache gefahndet, besonders natürlich nach Blei. Die eventuell gemeinsam 
benützten Gebrauchsgegenstände erwiesen sich als einwandfrei. Nie 
traten bei einer der Patientinnen getüpfelte Erythroc. auf oder ließen 
sich Bleiverbindungen im Urin nachweisen. Herr Med.-Rat Seifert, 
Vorstand des Laboratoriums für gewerbliche Medizin und Hygiene hatte 
selbst die Güte die örtlichen Verhältnisse zu prüfen. Es ergaben sich 
keinerlei Anhaltspunkte für eine Vergiftung. 

Am 20. und 27. I. hatte die Kranke je wieder einen Anfall, 
wieder war jeweils 1—2 Tage nachher Porphyrin im Urin in 4 om 
Schicht nachzuweisen. Der 27. I. fiel in die Zeit der Menstruation. 

Am 1. lI. traten nach 3tägiger Pause nochmals Menstruations- 
blutungen bis zum 4. II. auf, und abermals wurden 2 Anfälle mit 
deutlicber Porpbyrinvermehrung wie früher beobachtet, während in den 
Zwischenzeiten kein Spektrum auftrat. Im Stuhl war der Porphyrin- 
gehalt nur einmal, am 27. I., deutlich vermehrt. Die Guajakprobe fiel 
zu Beginn des Krankenhausaufenthaltes nur einmal positiv aus. Die 
Temperaturen gingen über 37,8 nie hinaus. 

Da die ohne Zweifel bestehenden Gallenblasenkoliken so wenig 
therapeutisch beeinflußbar waren, wurde die Kranke der Chirurg. Abtig. 
überwiesen. Bei der Operation am 27. Il. lag ein sehr großer Magen 
vor. Der Pylorus war nur für einen Finger durchgängig und hatte 
sehr harte Ränder, von ihm ausgehend einige Verwachsungsstränge. In 
der nicht mehr entzündeten Gallenblase befanden sich 2 Steine. Es 
wurde vorgenommen Cholecystektomie, Gastroenterostomia posterior retrocol., 
Gastropexie. Die Pat. erholte sich nach der Operation gut; bis zu 
ihrer Entlassung am 10. IV. 22 fand sich nie wieder vermehrt Porphyrin. 
Schmerzanfälle traten keine mehr auf. 

In den braunen Gallensteinen, die den Bau der geschichteten Chole- 
sterin-Pigment-Kalksteine zeigten, ließ sich Porphyrin deutlich spektro- 
skopisch nachweisen, jedoch war bei der geringen Menge an eine 
Isolierung nicht zu denken. 

Ein Ikterus im 9. Monat ihrer 3. Schwungerschaft führte die 
Kranke am 14. IIT. 23 wieder in die Klinik. Es bestand starkes 
Erbrechen ohne besondere Schmerzen. Porphyrin war wegen des starken 
Gallenfarbstoffgehaltes nur durch die Garrod’sche Probe nachzuweisen, 
war aber entschieden wieder vermehrt. Im Stuhl, der wenig gefärbt, 
aber nicht völlig acholisch war, wurde Porphyrin überhaupt nicht ge- 
funden. Der Ikteras ging in etwa 14 Tagen zurück, das Porphyrin 
wurde im Urin deshalb deutlicher und wieder in der Menge wie bei 
den Anfällen nachweisbar. Bald nach der ohne Zwischenfall verlaufen- 
den Entbindung im April 1923 war keine Porpbyrinvermehrung im 
Urin mehr festzustellen. Aber die Entwicklung einer doppelseitigen 
Lungentuberkulose, die bald exsudative Form annahm, brachte die 
Kranke am 22. V. wieder ins Krankenhaus zurück. Vom weiteren Verlauf 
sei nur erwähnt, daB am 23. VII. wieder einmal kolikartige Leib- 
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schmerzen, besonders in der Magengegend auftraten, die aber keine ver- 
mehrte Porphyrinausscheidung im Gefolge hatten. Nur einmal, 10 Tage 
später am 2. VIII., traten dieselben Leibschmerzen wieder auf. Im Urm 
war am nächsten Tage zum letztenmal Porphyrin in 4 cm Schicht bei 
Ansäuern erkennbar, wenn sich auch im Stuhl keine deutliche Ver- 
mehrung kundtat. An der schweren Phthise kam die Kranke schließlich 
am 4. XII. 23 zum Exitus. Die Sektion ergab bezüglich der Porphyrin- 
bildung wie nach dem vorigen Fall zu erwarten, keine weiteren Auf- 
klärungen. 

Welche Rolle das Porphyrin bei dieser letzten Pat. spielt, läßt 
sich nicht sagen und es wäre sicher verfehlt weitgehende Folge- 
rungen aus diesem Fall zu ziehen. Daß es sich um keinen eigent- 
lichen typischen Fall von akuter Porphyrie handelt, wurde eingangs 
schon betont. Immerhin wurde Porphyrin vermehrt gebildet und 
einige Umstände dabei erscheinen beachtenswert: 

Einmal ist uns das Vorhandensein von Porphyrin in den 
operativ entfernten Gallensteinen, sowie das Fehlen von Porphyrin 
im wenig Galle enthaltenden Ikterusstuhl eine Stütze für die An- 
nahme der primären Ausscheidung eines Porphyrins mit der Galle. 

Zweitens beobachten wir auch in diesem Falle wieder einen 
unverkennbaren Zusammenhang der Anfälle mit der Zeit der 
Menses und mit der Gravidität. 

Drittens endlich bleibt in hohem Grade auffällig, daß die beiden 
Patientinnen an der gleichen Stelle tätig waren. Dies belebt 
wieder den Verdacht auf ein exogenes schädliches Agens und 
mahnt uns zum mindesten eine eventuell exogene Komponente bei 
der Entstehung der akuten Porphyrie stärker in Erwägung zu 
ziehen, um so mehr, als in der Literatur (1) sich 2 Fälle von akuter 
Porphyrie finden, die im gleichen Hause wohnten. 


Es sei hier im Anschluß noch kurz auf das Schicksal des 
kongenital - chronischen Porpbyrinkranken M. P. eingegangen. 
dessen Krankheit und früherer Krankheitsverlauf in der Literatur 
vor allem von Günther (1) eingehend geschildert wurde. 


Der 31j. Pat. kam im Juni 1923 nach München; er war gesund- 
heitlich in einem so elenden Zustand, daß er unverzüglich ins Kranken- 
haus aufgenommen werden mußte. 

Anamnestisch machte er die Angabe, seit einem Gelenkrheumatismus 
im Jahr 1916 an häufig sich wiederholenden Gelenkschmerzen von 
2-—3tägiger Dauer zu leiden. Seit einer „Grippe“ vor 2 Jahren sei er 
herzleidend, habe öfters abends geschwollene Knöchel, sei sehr kurzluftig 
geworden und mit Digitalis bis zum November 1922 behandelt worden. 
Seitdem sei er auch fast ständig im Krankenhaus gelegen. 1922 hatte 
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er einen Gallenkolikanfall mit 8Stägiger Gelbsucht. Im Mai 1923 habe 
3 Wochen ein Rippenfellerguß rechts bestanden. Er ist seit 3 Jahren 
mit gesunder Frau verheiratet, hat keine Kinder; die Frau hatte 3 Aborte 
in frühen Monaten. 

Das Gesicht des Pat. war offenbar durch weitere Narbenschrumpfung 
noch stärker entstellt als frühere Bilder zeigten. Vor allem war der 
knorpelige Anteil der Nase stärker lupusartig geschrumpft; es bestand 
infolge narbiger Schrumpfung der Oberlippe Schlußunfähigkeit des Mundes ; 
obere Schneidezähne und Zahnfleisch lagen bloß, es war starke Alveolar- 
pyorrhöe beider Kiefer vorhanden. Die Schleimhäute waren enorm blaß, 
es bestanden Odeme in Knöchelgegend und prätibial. 

Die Herzdämpfung war perkutorisch nach rechts, links und oben 
vergrößert, der Spitzenstoß hebend; starkes Carotitenklopfen zu be- 
obachten, auch starke Pulsation über dem rechten Ventrikel vorhanden. 
Die Herzaktion war regelmäßig, beschleunigt (95 Schläge pro Min.). An 
der Spitze fand sioh ein lautes systolisches und ein leises diastolisches 
Geräusch, ebenso über der Aorta, wo das diastolische Geräusch lauter 
wahrnehmbar. Der 2. Pulmonalton war lauter als der 2. Aortenton. 
Die Untersuchung der Lungen ergab einen beträchtlichen Erguß in der 
l. Pieurahöhle, im übrigen Stauungsbronchitis. — Die Leber stand 3 Quer- 
finger unter dem Rippenbogen, war palpabel und druckempfindlich. Die 
sehr derbe Milz reichte bis zum Nabel. Ascites war in dem etwas 
meteoristischen Abdomen nicht nachzuweisen. Stuhl und Urin boten 
den bekannten Befund. Eiweiß war im Harn nicht vorhanden. 

Es trat nach wenigen Tagen eine Pericarditis ohne nachweisbaren 
Erguß hinzu, die sich durch typisches Lokomotivengeräusch manifestierte. 
Auch wurde eine Bronchopneumonie im l. Unterlappen mit trockener 
Pleuritis nachweisbar. Ende Juni trat auf einmal eine Schmerzattacke 
im rechten Oberbauch auf, die wohl als Gallenblasenkolik aufzufassen 
war. Die damals schon wieder normal gewordenen Temperaturen erfuhren 
dabei keine wesentliche Steigerung. Öfters traten allerdings im weiteren 
Verlauf noch Temperaturerhöhungen bis 38,2 auf, im Verein mit arthri- 
tischen Beschwerden in verschiedensten Gelenken. 

Immerhin gingen die kardialen und pulmonalen Erscheinungen nach 
wenigen Wochen zurück, es blieb eine Pleuraschwarte auf der rechten 
Seite. Der Kranke erholte sich zusehends. Der Blutstatus, ursprünglich 
25°), Hb. bei 1,3 Mill. roten Blutkörperchen, verbesserte sich langsam (auch 
nachdem eine Verwässerung des Blutes gar nicht mehr in Frage kam), 
auf 51°), bei 3,4 Mill. roten Blutkörperchen im Januar vor der Ent- 
lassung. Erythrocyten-Resistenz-Bestimmung gab normale Werte. Das 
weiße Blutbild besserte sich nur von 1500 auf 2200 Zellen auf. Immer 
bestand Lymphocytose, anfänglich 69, später 59°,. Best-N war 
0,025 mg °, Harnsäure 4,75 mg °/,, Blutzucker 131 mg°/,. Eine N-Bilanz 
ergab normale Verhältnisse. Das Körpergewicht, ursprünglich 52,3 kg, 
nach Ausschwemmung der Odeme und nach dem Fieber 49,3 kg, hatte 
sich bis auf 55,8 erholt und der Pat. fühlte sich so wohl, daß er am 
2. Februar in einer chem. Fabrik eine Stelle als Laborant annahm. 

Aber schon am 20. II. wurde der Pat. wieder ins Krankenhaus auf- 
genommen, da er tags zuvor unter starkem Schüttelfrost, hohem Fieber 
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und Brechreiz erkrankt war und sich schon in den letzten Tagen nicht 
mehr recht wohl gefühlt hatte. Es waren ihm auch wieder die Knöchel 
gegen Abend angelaufen, als er mehr denn sonst umberging. Das Fieber 
nabm septischen Charakter an und schwankte oft tagsüber zwischen 37 
und 40 Grad, von häufigen Schüttelfrösten und Schweißausbrüchen be- 
gleitet. Dieser bedrohliche Zustand dauerte volle 5 Wochen, Schüttel- 
fröste und Tempersturzacken waren von nun an weniger häufig und 
weniger intensiv, wiederholten sich nur alle paar Tage, das letztemal 
am 20. April. In der Zwischenzeit war der Pat. sehr schwach und elend 
geworden, er hatte öfters über Zahnschmerzen sowie über Schmerzen in 
verschiedenen Gelenken, zu klagen. Auf der Lunge batte sich eine 
Bronchopneumonie in beiden Unterlappen, besonders auf der linken Seite 
entwickelt, wo auch wieder pleuritisches Reiben auftrat. 
e Der Blutstatus bot bei der Aufnahme folgenden Befund: rote Blut- 
körperchen 1,58 Mill., Hb. 24°/,, weiße Blutkörperchen 1900, davon 
Jug.-Formen 4°/,, stabkernige 6, segmentkernige 25, also 31 °/, Neutro- 
phile, Lymphocyten 55 °/, und Mononuceläre 9 °. Während des Fiebers 
wurde keine auffallende Anderung der Blutzusammensetzung bemerkt. 
Am Ende der Fieberzeit wurde ermittelt: rote Blutkörperchen 1,3 Mill., 
Hb. 19°/,, weiße Blutkörpercben 1450, davon Neutrophile 50 °/,, Eosino- 
phile 1°,,, Lymphocyten 44 °/,. Bakteriologisch wurden zweimal gram- 
positive, nicht hämolysierende Diplokokken, daneben einmal Staphylo- 
coccus albus gefunden. Da an eine septische Erkrankung, die eventuell 
von der sehr starken Alveolarpyorrhöe und Zahnwurzeleiterung unter- 
halten werden konnte, gedacht wurde, wurden dem Pat. nach und nach 
zuerst die schlechtesten, schließlich alle Zähne entfernt und schlagartig, 
schon nach Entfernung der schlimmsten Zähne sank das Fieber ab und 
mit ihm verschwanden die Gelenkschmerzen. Unmittelbar nach der Ent- 
fieberung trat Schmerzbaftigkeit in Gegend der Milz auf, die sehr weich 
geworden war. Da auch Milzreiben vorhanden war, wurde ein embolisecher 
Infarkt angenommen. Im Anschluß daran trat auch wieder die Peri- 
karditis in Erscheinung, diesmal mit einem vorübergebenden Erguß. 

Besonders hervorgehoben werden muß, daß die Porpbyrinausscheidung 
im Urin (und der Schätzung nach auch im Kot) während des Fiebers 
enorm abgenommen hatte; der Urin war nur mehr hellrötlich, dunkelte 
sehr wenig nach und hatte auch sehr wenig braunen Farbstoff. 

Man mußte sich eigentlich wundern, wie der Pat. diese schwere 
Erkrankung überstand. Schon bis zum 29. August hatte er sich so weit 
erholt, daß er sich nicht mehr im Krankenhaus halten ließ. Das Ge- 
wicht hatte sich von 45,7 kg (nach der Fieberzeit) auf 51 kg gehoben. 
Der Bilutbefund war ein noch sehr wenig befriedigender: rote Bilut- 
körperchen 1,92 Mill., immerhin war Hb. auf 38 °/, gestiegen, die Leuko- 
cyten betrugen 2800. Es hatte sich eine Lymphocytose von 75 °/, heraus. 
gebildet. Erwähnt sei noch, daß an der Aorta in den letzten Wochen 
ein scharfes systolisches Geräusch hörbar geworden war, 

Bei häuslicher Pfiege und Schonung (die Frau war immer in auf- 
opferndster Weise um ihren Mann besorgt) ging es dem Kranken zu- 
nächst leidlich. Wegen wieder auftretender Odeme an den Beinen wurde 
er seit Mitte Oktober wieder bettlägerig und mußte mit Herzmitteln be- 


Zur Kenntnis der Porphyrinkrankheiten. 27T 


bandelt werden. Die Stauungserscheinungen schwanden wieder. Doch 
plötzlich sprach der Kranke auf keine Therapie mehr an, die Ödeme 
nahmen rasch wieder zu und er ließ sich am 10. XII. 24 in die Klinik 
bringen. Aber der Schaden war nicht mehr zu reparieren. Die Stauungs- 
erscheinungen vermehrten sich, es entwickelte sich Ascites, Anasarca und 
hypostatische Bronchopneumonie. Unter den Zeichen des Lungenödems 
kam der Pat. schließlich am 21. I. 25 zum Exitus. 

So ist der Kranke, wenn auch nicht direkt, so doch indirekt 
seiner Grundkrankheit, der Porphyrie erlegen. Die septische Er- 
krankung, mit ihren perikarditischen und übrigen Erscheinungen 
hat mit großer Sicherheit von der durch das ständige Offenstehen 
des Mundes begünstigten, eitrigen Zahnwurzel- und Zahnalveolen- 
erkrankung ihren Ausgang genommen. Die Folgen dieser Er- 
krankung im Verein mit der durch die Porphyrie an sich hervor- 
gerufenen hochgradigen Anämie brachten schließlich das Herz zum 
Versagen. Klinisch konnte in bezug auf die merkwürdige Stoff- 
wechselerkrankung keine wesentlichen neuen Beobachtungen ge- 
macht werden, die kardialen und pulmonalen Erkrankungen standen 
in der beobachteten Zeit ganz im Vordergrund. lm nativen Blut- 
serum konnte nur im Sommer 1923 einmal Porphyrin schon bei 
bloßer Durchsicht in 7 cm Schicht spektroskopisch erkannt werden, 
später nur bei Anwendung chemischer Methoden. Auffallend war 
das schon erwähnte, fast völlige Schwinden der Farbstoffausschei- 
dung im Fieber. Es ist interessant, den Blutbefund durch die 
Jahre hindurch aus der Literatur zurückzuverfolgen.. Aus der 
Bonner Zeit 1911 finden wir die Angaben 4,148 Mill. rote Blut- 
körperchen, 90 °/, Hb. bei einem fast normalen weißen Blutbild (nur 
Lymphocytose von 32,7°/),). In München 1916 fanden sich nur 
mehr 2,5 Mill. rote Blutkörperchen und 58°/, Hb. bei nur 3900 
Leukocyten, dabei auch schon eine Lymphocytose von 44°/,. Da- 
mals trat auch die große Milz in Erscheinung. Der allerletzte 
Blutbefund, der allerdings schon durch die Hydrämie beeinflußt 
wurde, war 940000 Erythrocyten und 19°, Hb, 1800 Leukocyten 
mit einer Lymphocytose von 74°/,. — Die in dem letzten Jahre 
aufgetretene Schmerzhaftigkeit der Knochen, namentlich der Rippen, 
auf Druck ist wohl mit der Anämie und der anscheinend vor- 
handenen Knochenporosität in Zusammenhang zu bringen, war ja 
doch auch eine Spontanfraktur der 2. Rippe 3 Wochen vor dem 
Exitus ohne bekanntes Trauma erfolgt. — Bemerkenswert ist viel- 
leicht noch die Beobachtung, daß das sp. Gew. des Urins, gleich- 
gültig ob Stauung vorhanden war oder nicht, immer nur sehr ge- 
ringe Schwankungen um 1012 zeigte. Auch ein Durstversuch 
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während des ersten Aufenthaltes brachte nur eine Konzentration 
bis zu 1019. Beim zweiten Aufenthalt ist diese Erscheinung noch 
deutlicher: trotz des hohen Fiebers kommt nur selten eine Höchst- 
konzentration von 1015 heraus. Das sp. Gew. liegt isostenurisch 
immer bei 1010 und bewegt sich schließlich auch während des 
letzten Aufenthaltes mit minimalen Schwankungen (von nur einem 
Teilstrich) eher um 1009. Der Blutdruck war nie erhöht (105/50 mm 
Hg im Durchschnitt), Kochsalz- und Eiweißgehalt im Serum, ab- 
gesehen von der allerletzten Zeit, immer normal. Trotzdem er- 
wächst bei diesem Befund der Verdacht auf eine Nierenschädigung 
zumal der Blutzuckergehalt immer etwas erhöht zwischen 130 und 
135 mg °% schwankte. 

Über die sehr interessanten Befunde bei der Autopsie und 
über die histologische Untersuchung der Organe wird von berufener 
Seite berichtet werden. | 
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Aus der I. Medizinischen Klinik der Universität München. 
(Direktor: Prof. Dr. E. von Romberg.) 


Über die Leberpulsation. >» 


I. Der normale Leberpuls. 


Von 


Dr. Wilhelm v. Kapff, 


ehemaliger Assistent der Klinik. 
(Mit 4 Abbildungen.) 


Die Wichtigkeit des Leberpulses für die Diagnose der 
Trieuspidalklappenfehler ist bekannt. Seine Bedeutung geht aber 
darüber hinaus, das zeigt schon die Tatsache, daß der aurikuläre 
Leberpuls nicht nur bei Tricuspidalstenose (Mackenzie), sondern 
auch bei andersartigen Veränderungen des rechten Herzens 
(Mackenzie, Wenckebach, Volhard, Jagić, Joachim) 
vorkommt. Da die Anschwellung der Leber durch venöse Stauung 
eines der ersten Symptome des ungenügenden venösen Rückflusses 
ist (Romberg), liegt es nahe, zu untersuchen, inwieweit die 
pulsatorischen Bewegungen der Leber durch Störungen des venösen 
Rückflusses zum Herzen ‚verändert werden. Die Untersuchung des 
Venenpulses in dieser Hinsicht (bes. Ohm) hat wertvolle Ergebnisse 
gebracht. Beim Leberpuls erschweren die zahlreichen Faktoren, 
die ihn beeinflussen, seine Beurteilung. Um einen klareren Ein- 
blick zu bekommen, ist es notwendig, zunächst die normale 
Form des Leberpulses festzulegen. Mackenzie verdanken 
wir die Trennang der durch die kardiale Aspiration bedingten Be- 
wegungen der Leber von dem echten Leberpuls. Es fragt sich 
aber, ob bei Anwendung von Registriermethoden, die empfindlicher 
als der Jaquet’sche Apparat zeichnen, die scharfe Trennung der 
unechten Leberpulsation von dem echten Leberpuls aufrecht zu 


1) Beitrag zur Festschrift zum 60. Geburtstag von Ernst von Romberg. 
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erhalten ist, ob nicht vielmehr am normalen Leberpulsbild die 
Wellen des echten Leberpulses zu erkennen sind. In der Tat 
zeigt die Leberpulskurve, die mit dem Spiegelsphygmographen von 
0. Frank aufgenommen ist, auch bei gesunden Menschen, nicht 
nur eine tiefe Senkung entsprechend der systolischen Entleerung 
des Herzens, und einen Anstieg in der Diastole, sondern es prägen 
sich auch die einzelnen Abschnitte der Herztätigkeit, wie die 
Vorhofkontraktion, die Anspannungszeit. in bald mehr, bald minder 
deutlichen Wellen und Zacken aus (s. Abb. 1—4). 

Der Leberpuls ist in seinem Wesen ein Venenpuls (Wencke- 
bach), aber er hat durch die ihm mitgeteilten Herzbewegungen 
vieles mit dem Kardiogramm, und namentlich mit der epigastrischen 
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Pulskurve gemeinsam. Man muß sich vergegenwärtigen, daß das 
Herz, das durch das Zwerchfell getrennt auf der Leber ruht 
(impressio cardiaca hepatis), ihr seine Bewegungen mitteilen muß. 
Die Fortleitung dieser Bewegungen wird, abhängig von der Energie 
des Impulses und von der elastischen Fähigkeit des Erfolgsorgans 
am deutlichsten in der geradlinigen Fortpflanzungsrichtung sich 
bemerkbar machen müssen. Ferner teilen sich die Veränderungen 
des Herzvolumens, die in dem geschlossenen System des Thorax- 
raumes eine Druckverschiebung bedingen (Rengqvist), der Leber 
mit. Darch die cardiale Aspiration rückt die Leber während der 
Systole nach oben, und wird durch die diastolische Füllung des 
Herzens abwärts gedrängt (Mackenzie) Diese Verschiebung 
der Leber ist auch bei Herzgesunden mit mageren, entspannten 
Bauchdecken zu fühlen und bei der Betastung von der pathologi- 
schen allseitigen Leberpulsation zu trennen. Neben den Bewe- 
gungen der venösen Blutsäule beeinflußt also die Lage- und Form- 
veränderung des Herzens, der Wechsel des Thoraxinnendrucks das 
Leberpulsbild. Auch arterielle Pulsation der Leber bei Aorten- 
insufficienz, bei entzündlicher Leberschwellung ist beschrieben 
worden, Ma ckenzie bezweifelt, daß es sich dabei um einen 
echten Leberpuls gehandelt hat. Ob der Zustrom zur Leber auf 
die Leberpalskurve von Einfluß ist, steht noch dahin. Feil- 
Forward untersuchten den Puls in der Pfortader experimentell 
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und beobachteten eine Veränderung der protosystolischen Erhebung 
bei Drosselung bzw. Erweiterung der Darmkapillaren. 


Die untersuchten Pulskurven sind teils mit dem O. Frank’schen 
Spiegelsphygmographen, zusammen mit dem Edelmann’schen Elektro- 
kardiographen (I. med. Klinik, München), teils mit dem Puls- 
schreibeapparat und dem Elektrokardiographen von Siemens-Halske 
(Allg. Krankenhaus St. Georg, Hamburg) aufgenommen worden. 
Es wurden gleichzeitig verzeichnet: Leberpuls und Carotis- oder Venen- 
puls, EKG in Ableitung II oder mit Nadelableitung vom Thorax ; in einer 
Reihe von Fällen wurde der Leberpuls zusammen mit dem Herzstoß 
oder der Pulsation der rechten Kammer, der epigastrischen Pulsation, 
der Pulsation in linker Oberbauchseite, den Herztönen registriert. Die 
Technik der Aufnahme ist die mit dem Frank’schen Spiegelsphygmo- 
graphen übliche. Ein durch Stativ fixierter Rezeptor oder offener Glas- 
trichter wird in der rechten Brustwarzenlinie oder außerhalb davon 
unterhalb des Rippenbogens der Bauchwand angedrückt, das Lufttrens- 
missionssystem bei Atemstillstand geschlossen, und die Aufnahme in 
Atemstillsttand bei mittlerer Atemstellung gemacht. Durch die nur 
mittelbare Aufzeichnung des Leberpulses ist eine tachographische Kom- 
ponente gegeben; bei undichtem System wurden rasche Wellen, wie die 
der Anspannungszeit, verwischt oder völlig ausgelöscht. 


Die so gewonnenen Leberpulskurven lassen eine der Vorhof- 
kontraktion entsprechende Welle (a-Welle) meist deutlich er- 
kennen. Ihre genaue Bestimmung war unter 35 Fällen nur 3mal 
nicht möglich. Sie prägt sich mit wechselnder Deutlichkeit aus, 
bald als Welle mit scharfem Beginn und Ende, bald ist sie nur 
eine flache Erhebung, die die diastolische Anfüllungswelle fortsetzt. 
Diese Vorhofswelle im Leberpuls kommt später als die a-Welle 
des Venenpulses (Wenckebach), die Verspätung beträgt etwa 
0,04 Sek., gelegentlich prägt sie sich gleichzeitig mit der a-Welle 
aus. Der zeitliche Unterschied mit der Vorhofswelle des epigastri- 
schen Pulses ist geringer. Diese wechselnde Prägung findet sich 
bei Herzgesunden und ebenso bei Mitralfehlern, die keine wesent- 
liche Verbreiterung der Herzfigur aufweisen und deren körperliche 
Leistungsfähigkeit nicht vermindert ist. In Fällen von reiner oder 
klinisch überwiegender Aorteninsufficienz war sie mehrfach schlecht 
ausgeprägt, während sie bei kombinierten Vitien, die eine beträcht- 
liche Verbreiterung nach rechts aufwiesen, stets deutlich vorhanden 
war (s. Abb. 2). Die durch die Vorhofsystole verursachte venöse 
Rückstauung und die vermehrte Füllung der rechten Kammer be- 
dingen ihr Zustandekommen. In einem Fall von Vorhofsextra- 
systolie war die Vorhofswelle deutlicher als vorher ausgeprägt 
(s Abb. 4), hier überwiegt die extrasystolisch energischere Rück- 
stauung über die geringere Füllung der rechten Kammer. 
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Auch in der Anspannungszeit (ab) ist meist eine Welle 
zu erkennen. Sie prägt sich als kleine Zacke nach Ablauf der 
Vorhofwelle aus, manchmal bildet sie nur eine Verzögerung des 
Abfalls der Vorhofwelle oder setzt sich ihr als raschere Erhebung 
auf. Häufig ist sie gering ausgeprägt, zuweilen nur durch den 
Vergleich mit dem Carotis-Spitzenstoß- oder Venenpuls zu be- 
stimmen. Bei Atmung während der Aufnahme änderte sich die 
Dentlichkeit der Anspannungswelle. Bei Mitralfehlern war sie 
meist gut ausgeprägt, bei Aorteninsufficienz kaum oder nicht vor- 
handen (s. Abb. 1). Gerade hier fällt mit Beginn der Anspannungs- 
zeit die Kurve ab, sie sinkt während der ganzen Anspannungszeit, 
zeigt jedoch mit Beginn der Austreibungszeit eine Beschleunigung, 
so daß der Übergang der langsamen Senkung in den raschen Sturz 
durch einen deutlichen Knick kenntlich und die Anspannungszeit 
von der Austreibungszeit gut zu trennen ist. Daß die Anspannungs- 
welle bei stark vergrößerten Herzen (s. Abb. 2) größer und deut- 
licher ist, ist leicht erklärlich, doch gab es auch hiervon Aus- 
nahmen. Der Impuls der mit der Anspannungszeit eintretenden 
Formveränderang des sich härtenden Herzens teilt sich der Leber 
mit; er wird je nach der Stärke dieses Stoßes und seiner Fort- 
leitung in der Leber sich verschieden deutlich ausprägen. Dazu 
kommt, daß mit der Änderung der diastolischen elliptischen Form 
des Herzquerschnitts in die mehr runde der Systole das Herz von 
seiner Unterlage abrückt, daß der untere Herzrand systolisch nach 
oben rückt. Für die Auswirkung dieser Lageveränderung des 
Herzens auf die Leber ist die Größe der Fläche, mit der das Herz 
dem Zwerchfell aufgelagert ist, von Einfluß. Auch die Hemmung 
des venösen Einströmens durch den Tricuspidalklappenschluß, im 
Venenpals häufig als vk-Welle sichtbar, wird sich im Leberpuls 
zeigen müssen: Alle diese individuell verschiedenen Faktoren er- 
klären die wechselnde Form der Anspannungswelle. Sie zeigt sich 
im Leberpuls durchschnittlich 0,056 Sek. nach R-Beginn, also später 
als im Kardiogramm und im epigastrischen Puls. 

In der Austreibungszeit (bc) fällt die Leberpulskurve 
nach einer geringen Erhebung tief ab. Die meist kleine, zuweilen 
aber auch sehr ausgeprägte Welle entspricht der Aorteneröffnungs- 
welle des Kardiogramms und ist auf die mit der Ausströmung des 
Blutes verbundene Bewegung des Herzens zurückzuführen. Der 
Vergleich des Leberpulses mit der Pulsation im Epigastrium oder 
am linken Rippenbogen in der linken Oberbauchseite zeigt nicht 
nur die zeitliche Übereinstimmung dieser Welle, sondern auch ihre 
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entsprechend der Lage der Abnahmestelle zum Herzen verschieden 
große Ausprägung; dabei ist die Welle im Leberpuls nicht nur 
kleiner, sondern auch verwischter, gerundeter. Sie beginnt durch- 
schnittlich 0,12 Sek. nach R-Beginn, der Carotisanstieg, die venöse 
c-Welle gehen ihr voraus (0,02—0,01 Sek.). Die Volumenverminde- 
rung des Herzens durch die Entleerung der Kammern führt zu 
der den Leberpuls charakterisierenden systolischenSenkung x. 

Die Kurve fällt rasch ab, bei Aorteninsufficienz ist der Abfall 
besonders steil und bildet ein Gegenstück des Puls. celer. Zu- 
weilen, aber nicht in allen Fällen teilt sich die Pulsation der 
Bauchaorta mit: es erscheint, durchschnittlich 0,15 Sek. nach 
R-Beginn, bald in der Mitte, bald gegen das Ende der Senkung x 
eine rasch abklingende Welle, häufig nur als eine Hemmung des 
Abfalls zu erkennen; sie ist kleiner und kommt etwas später als 
die entsprechende Welle der epigastrischen Kurve. Eine deutlichere 
Ausprägung bei Aorteninsufficienz war nicht festzustellen, dagegen 
scheint sie sich bei Vergrößerung des linken Leberlappens besser 
auszuprägen. Eine echte arterielle Pulsation der Leber bei Aorten- 
insufficienz war auch in Fällen mit großer Druckamplitude und 
deutlichst wahrnehmbarem Kapillarpuls nicht vorhanden. Wie 
Mackenzie bereits betont hat, war auch hier stets nur der steile 
Kurvenabfall, das brüske Hinaufrücken der Leber nachweisbar. 
Der Tiefpunkt der Senkung x fällt nicht wie im Venenpuls oder 
in der epigastrischen Kurve meist mit dem II. Ton zusammen, 
sondern ist früher erreicht (durchschnittlich 0,26 Sek. nach R-Beginn). 
Durch ein rasches Wiederansteigen der Kurve ist der Tiefpunkt 
sehr scharf ausgeprägt, und auch in den wenigen Fällen, in denen 
die Kurve sich von da an langsam erhebt, deutlich. Die Größe 
der Senkung x auch bei Gesunden zeigt, daß es sich nicht nur 
um eine Verkleinerung des Lebervolumens durch vermehrten 
Abstrom handelt, sondern daß die ganze Lebermasse nach oben 
rückt, wie ja auch der Tastbefund deutlich zeigt. Der Vergleich 
der Leberpulskurve mit Kurven, die die von der Herztätigkeit 
verursachten Druckveränderungen in der Brusthöhle (s. Rengqvist 
Fig. 1) widergeben, läßt eine weitgehende Übereinstimmung er- 
kennen: rascher Abfall im Beginn der Systole, dann ein Ansteigen 
der Kurve; der Thoraxinnendruck sinkt entsprechend der systoli- 
schen Entleerung. Diese systolische Aspiration der Leber 
(Mackenzie) ist ein Zeichen für die Größe der Kraft, mit der 
durch die Druckverminderung im Thorax der venöse Blutzustrom 
zum Herzen gefördert wird. Die Senkung des Thoraxinnendrucks 
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hält bis gegen das Ende der Austreibungszeit an, auch auf den 
Kurven von Mackenzie dauert die Senkung fast die ganze Systole. 
Dagegen zeigen unsere Leberpulskurven, daß diese Verschiebung 
der Leber sich bald wieder ausgleicht. Das rasche Wiederansteigen 
der Kurve ist, auch bei Berücksichtigung der tachographischen 
Komponente, einer Umkehr der Bewegungsrichtung gleichzusetzen, 
die Leber strebt ihrer Normallage zu und wenn auch der negative 
Thoraxdruck noch anhält, so scheint doch nicht mehr die Kraft 
zu bestehen, die Leber in ihrer Lage zu halten. 

Ein 2. Gipfel der Austreibungszeit kommt nicht häufig vor, 
für die Leber hat die weitere systolische Volumverminderung des 
Herzens größere Bedeutung als die Formveränderung. 

Den Ablauf der Senkung x, die Lage des Tiefpunktes zum 
Aortenklappenschluß als einen Gradmesser der venösen Entleerung, 
bzw. der Stauung in der Vorkammer oder in der Kammer zu- 
nehmen, wie etwa beim Venenpuls, ist wegen der zahlreichen, den 
Abfall x bestimmenden Faktoren nicht ohne weiteres möglich. 
Denn x ist auch mehr der Ausdruck der durch die Kammer- 
entleerung bedingten systolischen Aspiration, als die Folge des 
venösen Abflusses.. Wohl wird bei Trikuspidalinsufficienz, nament- 
lich in Fällen mit Flimmerarrhythmie, das Verhalten von x zur 
Diagnose herangezogen, aber in den Fällen mit regelmäßiger Vor- 
hoftätigkeit und ohne nachweisbare Trikuspidalinsufficienz ist 
das Verhalten der Senkung x ganz verschieden. Bei normalen 
Herzen fällt der Tiefpunkt x meist vor den II. Ton (0,26 Sek. zu 
035 Sek. nach R-Beginn) und ebenso bei deutlich dekompensierten 
Vitien. Der Abfall x zeigt auch bei Stauungszuständen einen 
glatten Verlauf, abgesehen von der Bauchaortenwelle keine Ver- 
zögerung. Nur bei schwerer Erkrankung des rechten Herzens 
wurde eine Abflachung und Verzögerung der Senkung x beobachtet. 
In einem Fall von Mitralstenose und -insufficienz war kurz nach 
darch Chinidin regularisiertem Vorhofflimmern die Senkung x flach, 
ihr Endpunkt fiel mit der Carotisincisur zusammen. 

Der Kurvenanstieg nach der Senkung x beginnt also meist 
noch in der Systole. Er wird häufig durch einen Buckel oder 
eine Zacke unterbrochen. Diese Hemmung des glatten Aufstiegs 
entspricht dem II. Ton und ist auf den mit dem Klappenschluß 
erfolgenden Ruck zu beziehen. In einem Fall von Aortenstenose 
mit kaum hörbarem II. Ton, der sich auch graphisch kaum dar- 
stellte, ist nur eine geringe Biegung der Kurve sichtbar (s. Abb. 4). 

Entsprechend der v-Welle des Venenpulses kommt eine melır 
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minder deutliche (v)-Welle zur Ausprägung. Bei normalem Herz- 
befand ist sie verhältnismaßig klein, in einem Fall von Perikardlitis- 
Pleuritis exsudativa bei Mitralinsufficienz ist sie besonders hoch 
(s. Abb. 3), dazwischen gibt es alle möglichen Größenabstufungen; 
zuweilen sind statt einer Welle 2 kleinere Erhebungen sichtbar. 
Der Gipfel dieser Welle fällt gleichzeitig oder kurze Zeit (ca. 0,02 Sek.) 
später als der Gipfel der venösen v-Welle. Wie die v-Welle ist 
sie durch die Rückstauung des venösen Zustroms und durch das 
Zurücksinken des Herzens mit Beginn der Diastole bedingt. Im 
Leberpals ist der Anfang der v-Welle nicht vom Tiefpunkt der 
Senkung x an zu rechnen, da der Anstieg nach x ja durch eine 
Bewegung der ganzen Leber verursacht ist, sondern erst vom 
II. Ton an. Bei der auf Abb. 4 verzeichneten Vorhofextrasystole 
ist die Senkung x kleiner, der Anstieg nach x bedeutend erhöht. 
die Erhebung der v-Welle nach dem Il. Ton (s. getüpfelte Linie‘ 
verhältnismäßig wenig erhöht; dann sinkt die v-Welle nur un- 
wesentlich ab; hier scheint die geringere Füllung des Herzens bei 
der vorzeitigen Kontraktion die Größe von x zu bestimmen, die 
vermehrte Stauung prägt den erhöhten Anstieg, die v-Welle an 
sich ist jedoch nur unwesentlich verändert und darum hauptsäch- 
lich auf die Lageveränderung des Herzens zu beziehen. Die Ver- 
größerung der v-Welle bei Mitralstenose (s. Abb. 1) ist ebenfalls 
hauptsächlich durch die Herzbewegung bedingt, das verbreiterte 
rechte Herz teilt der Leber seine Bewegungen besser mit, während 
der Vorhofpuls nach Rautenberg eine niedere stumpfe Welle D 
zeigt. Der Gipfel der v-Welle des Leberpulses ist also nicht ohne 
weiteres eine Marke für die Öffnung der Av-Klappen; und der 
Abstand von der Marke des Il. Tons darf nicht der Verschlußzeit 
gleichgesetzt werden. Daß bei hoher Frequenz oder bei sehr ver- 
längerter Übertragungszeit PR. die Vorhofwelle sich auf die v-Welle 
aufpfropfen wird und dadurch ihre Beurteilung schwer oder un- 
möglich macht, ist selbstverständlich (s. Abb. 2). 

Mit der Öffnung der Av-Klappen strömt das venöse Blut 
in die Kammer ab; im Venenpuls beginnt die Senkung y. Im 
Leberpulsbild wird die Entleerung des venösen Reservoirs, die 
eine Senkung der Kurve hervorrufen muß, interferieren mit der 
Füllung der Kammern, die ihrerseits ein Ansteigen der Kurve be- 
dingt. Dementsprechend ist bei Herzgesunden die Senkung y klein; 
sie kann eigentlich nicht mit x direkt verglichen werden, wegen 
der tachographischen Komponente der Leberpulsaufnahme.. Daß 
die Senkung y durch die venöse Entleerung mitbedingt ist, zeigt 
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ihre geringe Ausprägung bei Aorteninsufficienz (s. Abb. 1). Die 
rasche Füllung der Kammer durch die insufficienten Aortenklappen 
überwiegt den venösen Abstrom und bedingt eher ein weiteres 
Steigen als ein Fallen der Kurve; y ist bei Aorteninsufficienz 
fast gleich Null. 

Bei vermehrter Stauung wird die venöse Pulsation sich mehr 
und mehr geltend machen, und der direkte Einfluß der Herzbewegung 
auf die Ausprägung der v-Welle zurücktreten. Doch fand sich 
eine vergrößerte v-Welle bei dekompensierten Vitien — ohne 
Trieuspidalinsufficienz — nicht häufiger als bei Gesunden, bzw. 
Herzkranken im Stadium der Kompensation. Die Größe von v ist 
also kein Maßstab für den Grad der Stauung. Joachim hob 
hervor, daß der aurikuläre Leberpuls nicht nur von der Blut- 
überfüllung der Venenanfänge und der Stauung der Lebervenen, 
sondern auch vom Zustand der Vorhofmuskulatur abhängig sei; 
wenn auch dem Verhalten der Venenanfänge und der Lebervenen 
im allgemeinen nicht mehr dieser Einfluß zugestanden werden 
kann, so zeigt doch die Beobachtung, daß bei Vorhofflimmern die 
v-Welle meist vergrößert ist (in Fällen ohne Tricuspidalinsufficienz), 
die Wichtigkeit der Vorhofstätigkeite Auf die Erörterung des 
Leberpulses bei T'ricuspidalinsuffizienz, bei Vorhofflimmern soll hier 
nicht weiter eingegangen werden. 

Nach den vorliegenden Untersuchungen ist beiHerzgesunden 
ein deutlicher, wohlausgeprägter aurikulärer Leberpuls 
festzustellen. Es dominiert im Pulsbild wohl die durch die Ver- 
schiebung der Leber bedingte Senkung x, aber es prägen sich 
. auch die Wellen aus, die bei den bisherigen Kurven des „echten“ 
- aurikulären Leberpulses verzeichnet worden sind. 

Die Vorhofkontraktion prägt die a-Welle (Vorhofwelle). 

Durch die in der Anspannungszeit erfolgende Form- und Lage- 
veränderung des Herzens tritt mit wechselnder Deutlichkeit eine 
Anspannangswelle (a'b) auf; bei Aorteninsufficienz beginnt 
mit der Anspannungszeit meist schon die Senkung x. 

Zu Begfnmn der Austreibungszeit ist ein deutliche Welle vor- 
‘ handen, danna sinkt entsprechend der Entleerung des Herzens die 
: Kurve rasch ab. Bei Aorteninsufficienz ist die Senkung x be- 
v sonders steil entsprechend der Celerität des Pulses. Durch die 
. Volumveränderung des Herzens und die Druckerniedrigung im 
; Thorax wird in der ersten Hälfte der Systole die Leber nach oben 
. gesaugt; diese Lageveränderung der Leber Elei sich noch 
- während der Systole aus. 
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Der II. Ton markiert sich als kleine Zacke während de: 
Kurvenanstiegs nach x. Die v-Welle ist hauptsächlich durch ds 
diastolische Zurücksinken des Herzens bedingt. Die Entleerung dr 
Venen und die Füllung des Herzens interferieren und verursache 
ein wechselndes Verhalten des Leberpulses in der Diastole. Der 
Zustand der Vorhofmuskulatur ist von Einfluß auf die Größe der 
v-Welle, bei Vorhofflimmern ist die v-Welle meist vergrößert. 

Das Leberpulsbild ändert sich nicht wesentlich bei kompen- 
sierten Mitralvitien, bei mäßiger Stauung. Herzen, deren recht: 
Kammer und rechter Vorhof vergrößert sind, zeigen die einzelne 
Zacken und Wellen des Leberpulses deutlicher, hauptsächlich wei 
die Bewegungen des der Leber mehr angelagerten vergrößerten 
Herzens sich der Leber besser mitteilen. 


Literatur. 


Feil-Forward, Americ. journ. of physiol. Bd. 60, 1922, Nr. 2, 312, ref 
nach Kgzbl. 23. X. 1922, p. 501. — Jagić, Wien. med. Wochenschr. 1907, Ar. X 
u. 28. — Ders., Handb. d. allgem. Pathol. usw. III, 1912, S. 265. — Joachim. 
Dtsch. Arch. f. klin Med. 108, 1912, 161. — v. Kapff, Zentralbl. f. Herz-Gefāż- 
krankheit XVI, 1924, 12, S. 161. — Lang. Dtsch. Arch. f. klin. Med. 108, 1912. 
35. — Mackenzie, Die Lehre vom Puls übers. von Deutsch 1904. — Mucker- 
zie-Rothberger 1923. — Neumann, Dtsch. Arch. f. klin. Med. 1914, 114. 
484. — Ohm, Venenpuls usw. Berlin 1914. — Rautenberg, Volkmann's Samm- 
lung 1909, Nr. 557/558. — Rengvist, Skand. Arch. f. Physiol. 1924, Bd. XLV 
— Volh ard, Berl. klin. Wochenschr. 1904, Nr. 20, 21. — Ferner die Lehrbücher 
von Romberg, Sahli, Wenckebach. 


289 


Aus der I. Medizinischen Klinik der Universität München. 
(Direktor: Prof. Dr. E. von Rom berg.) 


Weitere Beobachtungen am hypochlorämischen Diabetes 
insipidus.) 
Von 


W. H. Veil. 
(Mit 2 Kurven. 


Durch eine sorgfältige, möglichst viele Seiten des Wasser- 
haushalts beachtende Analyse ließ sich eine Anzahl von Diabetes- 
insipidus-Fällen ohne Rücksicht auf ihre Pathogenese, also ledig- 
lich nach ihrem grundsätzlich verschiedenen . Verhalten in Stoff- 
wechselfragen unter zwei verschiedene Kategorien einteilen. Nach dem 
am augenfälligsten und überraschendsten hervortretenden Symptom 
des ganz verschiedenen Blutkochsalzgehaltes, auf der einen Seite 
einer Kochsalzerhöhung, auf der anderen einer Kochsalzerniedrigung 
im Serum, wählte ich im Jahre 1918 die Bezeichnungen für die 
beiden mir zur Beobachtung kommenden Arten, die im übrigen in 
einer großen Zahl von anderen Punkten voneinander abwichen, als 
hyperchlorämischenundhypochlorämischenDiabetesinsipidus. 
Seit dieser Zeit erfahren diese Beobachtungen mehrfache Bestätigung, 
so von Gorke,?) auch Frank und Erich Meyer und Robert 
Meyer-Bisch.*) Bauer und Aschner°) ebenso wie Brunn ô’) 
dagegen möchten auf Grund ihrer Beobachtungen eher eine ab- 


1) Beitrag zur Festschrift zum 60. Geburtstag von Ernst von Romberg. 
2) W. H. Veil, Biochem. Zeitschr. Bd. 91, 317, 1918. 
3) Gorke, Arch. f. Verdauungskrankh. 26, 365, 1920. 
4) ErichMeyer u. R. Meyer-Bisch, Zeitschr. f. klin. Med. 96, 469, 1923. 
5) J. Bauer u. Bertha Aschner, Wien. Arch. f. inn. Med. 1, 297, 1920. 
6) Brunn, Zeitsch. f. d. ges. exp. Med. 25, 176, 1921. 
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lehnende Stellung einnehmen, da sie irgendeine Gesetzmäßigkeit 
des Blutkochsalzgehaltes überhaupt nicht fanden und in ein und 
demselben Fall bald einen über-, bald einen unternormalen Koch- 
salzwert fanden. Die letzteren Veröffentlichungen stehen an Sorg- 
fältigkeit der Beobachtungen den früher zitierten so stark nach. 
daß ein Vergleich nicht wohl angeht, so basiert beispielsweise die 
Stellungnahme Bauer und Aschner's auf einer einzigen Gefrier- 
punktbestimmung. 


Meine eigenen Beobachtungen seit 1918 lehrten mich, daß die 
groe Mehrzahl aller Fälle von Diabetes insipidus der hyper- 
chlorämischen Kategorie angehören. Ich beobachtete seitdem 
8 Fälle, die ausnahmslos unter diese fielen. Nur beiläufig sei aber 
doch erwähnt, daß alle diese Fälle sämtliche in meiner Veröffent- 
lichung von 1918 erwähnten Einzelpunkte, d. h. Verhalten des Blut- 
und Urinkochsalzes, des Blutgefrierpunktes, der Lichtbrechung im 
Blut, des Verhaltens des Körpergewichtes im Durstversuch dar- 
boten. Nicht ein einziger ließ schwankende oder plötzlich sich 
umkehrende Werte erkennen, wie dies nach den Angaben von 
J. Bauer der Fall zu sein schien. Ich sah mich daher genötigt. 
im vollen Umfang das Symptomenbild des hyperchlorämischen 
Diabetes insipidus aufrecht zu halten. 


Die hypochlorämische Form zu beobachten, gestattete mir seit- 
dem nur das Tierexperiment unter Kochsalzstich.!) Die Überein- 
stimmung mit den klinischen Fällen war hierbei eine weitgehende. 
Inzwischen gewann jedoch die Frage der Hypochlorämie eine neue 
Bedeutung durch die interessante Beobachtung Jungman n’s,’; 
der über eine isolierte Störung des Salzstoffwechsels rein nervöser 
Genese mit Ödemen und Hypochlorämie aber ohne Diabetes 
insipidus berichtete und dabei die Ansicht aussprach, daß hier das 
Wasser gleichsam den entgegengesetzten Weg nahm, als im hypo- 
chlorämischen Diabetes insipidus, daß aber eine prinzipielle 
Verwandtschaft zu diesem vorlag. In diesem Zusammenhang sei 
daran erinnert, daß mehrere verwandte Fälle von Diabetes insipidus 
auch durch Lichtwitz?) schon vor W. H. Veil bekannt ge- 
worden sind, die dieser Autor in Gegensatz zu seinen gewöhn- 
lichen Fällen von Diabetes insipidus stellte. 


D) W. H. Veil, Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. 87, 189, 1920. 

2) Jungmann, Klin. Wochenschr. I, 1546, 1922. 

3) Lichtwitz, Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmok. 65, 128, 1911 mit Stro- 
meyer, Dtsch. Arch. f. klin. Med. 116, 127, 1914. 
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Durch Lichtwitz'!) wurden wir zum ersten Male von Fällen 
in Kenntnis gesetzt, die ein Zurückgehen, ja eine Heilung des 
Symptoms der Polyurie erkennen ließen, bei denen aber die minera- 
dische, d. h. die Cl-Störung ihren Fortgang nahm. Durch Wagner?) 
einen Schüler von Lichtwitz, wurde diese Tatsache in dem Be- 
griff eines latenten Diabetes insipidus formuliert. Wir sehen hierbei 
also gewissermaßen Übergangszustände von Fällen der Jung- 
mann’schen Art zu dem echten Diabetes insipidus. Die Brücke 
wird dabei durch die Kochsalzstörung geschlagen, die sich einer- 
seits in einer Störung der Kochsalzpartiarfunktion der Niere 
{Liehtwitz), andererseits einer Kochsalzstörung des Blutes, einer 
Hypo- oder auch Hyperchlorämie äußert (beide Fälle beschreibt 
Jungmann, den letzteren 1923 5). Jungmann geht hier sogar 
so weit „den Symptomenkomplex des vollentwickelten Diabetes 
insipidus als Kombination aller Teilfunktionen der vegetativen, 
den Wasser- und Salzwechsel regulierenden Zentren aufzu- 
fassen“. 

Neue Lichter fallen nun seit kurzem auf den hypochlorämischen 
Diabetes insipidus von Folgezuständen der Encephalitis epidemica 
aus, die im allgemeinen als Fälle von Polydipsie nach dieser Krank- 
heit sowohl in in- wie ausländischer Literatur beschrieben worden 
sind. Beringer‘*) von der Heidelberger psychiatrischen Klinik 
verdanken wir eine übersichtliche Zusammenstellung der seltenen 
bis dahin bekannt gewordenen postencephalitischen Durststörungen. 
In keinem der von ihm aus der Literatur. zusammengetragenen 
Fälle war cin Überblick über Art und Verlauf zu gewinnen; 
lediglich der Fall von Bifflis°) erwies sich als soweit klar ge- 
stellt, daß die Natur der Durststörung auf einen echten Diabetes 
insipidus und nicht etwa nur eine primäre Polydipsie bezogen 
werden dürfte. Auch nach Beringer erschienene Arbeiten über 
dieses Thema (Hall,®) Signorelli,’) Blatny,®) Bistricamu 


1) Liehtwitz, Klin. Wochenschr. I, 1877, 1922. 

2) Wagner, ibidem III, 444, 1924. 

3) Jungmann, ibidem II, 18, 1923. 

4) Beringer, Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie 86, 496, 1923. 
5) Bifflis, Policlinico, soz. med. 29, 1922. 

6) Hall, Americ. journ. of the med. sciences 165, 5öl, 1923. 

7) Signorelli, Arch. d. patol. e clin. med. 2, 89, 1923. 

3) Blatny, Sbornik lekarsky 24, 214, 1923. 
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und Dimitrescu u. Nestor,!) Senff,?) Moreira?)*) begnügen 
sich mit kurzen Schilderungen des Krankheitsbildes, ohne aber auf 
die Stoffwechselveränderungen irgendwelchen Wert zu legen, und 
stellen Erwägungen über den mutmaßlichen anatomischen Sitz der 
Durststörung an. 


Der eigene Fall Beringer’s, an dem er in Gemeinschaft mit 
György”) (Univ. Kinderklinik-Heidelberg) eine ausführliche Stoff- 
wechseluntersuchung vornahm, ist in Wirklichkeit der einzige, der 
einen Überblick über das Wesen einer solchen postencephalitischen 
Störung gestattet. Die Verff. kommen zu dem Endergebnis, daß 
es sich im Beginn der Störung zwar vielleicht um eine echte primäre 
Polyurie handle, daß sie aber zur Zeit ihrer Untersuchung nur 
noch eine primäre Polydipsie habe erkennen lassen. Immerhin 
weisen sie auf das hierzu im Gegensatz stehende Symptom der 
Hypochlorämie hin, das fortdauernd und einwandsfrei vorhanden 
war, nnd ventilieren die Differentialdiagnose dieser Form des echten 
Diabetes insipidus. Ausschlaggebend für die Annahme einer primären 
Polydipsie ist ihnen die erhaltene Konzentrierfähigkeit der Niere 
bis zu einem spez. Gew. von 1020, die Fähigkeit ohne besondere 
Schwierigkeiten die Wasseraufnahme zu vermindern, eine NaCl- 
Ausscheidungsstörang, äbnlich der von Veil®)in seinem Fall von 
experimenteller Polydipsie beschriebenen, und die Unwirksamkeit 
des Pituglandols auf die Wasserausfuhr. 


Daß gerade die Erniedrigung des Chlorspiegels im Blut in 
einem unmittelbaren Gegensatz zu den intermediären Veränderungen 
steht, die für die primäre Polydipsie nachgewiesen sind, findet 
bei den beiden Autoren zu wenig Beachtung. Unter Berücksich- 
tigung dieser Tatsachen muß man den erörterten Fall als einen 
hypochlorämischen Diabetes insipidus anerkennen. 


Eigene Beobachtung. 


Am 2. XI. 1923 wurde die 18jährige L. B. unserer Klinik auf 
Veranlassung des Herrn Privatdozenten Dr. Wuth, Assistenzarzt 


1) Bistrieamu, Dimitrescu u. Nestor, Spitalul. 44, 177, 1924. 

2) Senff, Klin. Wochenschr. II 1778, 1923 (psych. neurol. Ges. Breslau. 

3) Moreira, Lisboa med. I, 475, 1924. 

4) Briand, Marcel et A. Bougier, Bul et mém. de la soc. med. des höp. 
de Paris Jahrg. 36 S. 769, 1920. 

5) Beringer u. György, Klin. Wochenschr. II, 1493, 1923. 

6) W. H. Veil, Dtsch. Arch. f. klin Med. 119, 376, 1916. 
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der psychiatrischen Klinik, dem auch an dieser Stelle bestens hier- 
für gedankt sei, überwiesen. 


Sie war psychiatrisch schon seit April 1920 bekannt, nachdem sie 
im März 1920 unter hohem Fieber und meningealen Symptomen (Brech- 
reiz, Kopfschmerzen) erkrankt war, sodann die Erscheinungen der Schlaf- 
sucht und anschließend eine mehrere Wochen anhaltende Bewußtlosigkeit 
geboten hatte. Nachdem sie das Bewußtsein wiedererlangt hatte, fiel an 
ihr sofort eine merkliche Steifigkeit der Glieder auf, die dann mehr und 
mehr zunahm; dazu kam bald auch Zittern, vor allem der rechten Hand, 
unfreiwilliges Zucken, große motorische Unruhe und lästiger Speichelfluß. 
Der Speichel war so vermehrt, daß ihr der zähe fadenziehende Speichel 
sum Mundwinkel herausfloß. Endlich machte sich auch eine Schlafstörung 
bemerkbar. Von einer Veränderung der Durstempfindung war bis dahin 
noch nicht die Rede. Zunächst besserte sich auch der Zustand unter 
Hyoscin soweit, daß die Kranke nach Hause entlassen werden und dort 
Hausarbeit verrichten konnte. Angeblich das Absetzen ihrer Medizin 
rief eine Verschlimmerung hervor, die sie im Nov. 1921 erneut in die 
psychiatrische Klinik führte. Unter irrenärztlicher Beobachtung, nun- 
mehr in der Landesirrenanstalt, begann sie im Sommer 1922 allmählich 
viel Wasser zu trinken. Auch ihr Hurngergefühl erfuhr zu dieser Zeit 
eine deutliche Vermehrung. Nach ihrer eigenen Schilderung war ihr das 
Vieltrinken derart zur Gewohnheit geworden, daß sie 8—10 1 Wasser zu 
sich nahm. Sie trank dabei wahllos aus allen Gefäßen, in denen sie 
Flüssigkeit wußte, und sei einmal wegen Vergiftungserscheinungen be- 
handelt worden, da sie eine Flasche mit Wasserstoffsuperoxyd ausge- 
trunken hatte. Inzwischen wieder nach Hause entlassen und daselbst 
nur in ganz unzureichendem Maße beschäftigungsfähig, wurde sie am 
21. IX. 1923 der psychiatrischen Klinik zum 3. Male übergeben, da 
die Angehörigen der Ansicht waren, daß die Vieltrinkerei behandelt 
werden müßte. Es gelang daselbst die Wassermenge auf 2—3 1l zu 
fixieren. Zur genaueren Analyse der Störung wurde sie dann uns 
übergeben. 

Bei der Erhebung des Untersuchungsbefundes fiel zunächst 
der stark ausgesprochene Infantilismus auf; die Altersschätzung ent- 
sprach 14—15 Jahre. Auch die eingehendere Untersuchung zeigte eine 
scheinbar eben beginnende Behaarung von Achsel- und Schamgegend, 
unentwickelte Mammae, richtige Kinderhände. Dem körperlichen Ein- 
druck entsprach die psychische Intelligenz eines etwa 12 jährigen Schul- 
mädchens, gute Merkfähigkeit, mittleres Gedächtnis, mangelhafte Kennt- 
nisse. Debiler Charakter, etwas stumpfes Gemütsleben, Zwangslachen. 
Im übrigen bot die körperliche Untersuchung vor allem große 
Trockenheit der Haut, die einen pastösen Charakter hatte. Die Mund- 
schleimhaut war dauernd stark befeuchtet, die Speichelbildung war in- 
tensiver als normal. Alle inneren Organe waren intakt mit Ausnahme 
des Nervensystems. Hier seien besonders erwähnt das maskenartige Ge- 
sicht, die allgemeine Steifigkeit und Muskelrigidität, schleppender Gang 
mit Retropulsionen, die lebhaften Sehnen- und Periostreflexe, angedeuteter 
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Babinski rechts. Sensoriell und sensibel keine Besonderheiten, Blasen- 
und Mastdarmfunktion normal. 


Blutbefund: 98°, Hgbl, 4,5 Mill. Erythroc., Leukoc. 11000, 
Lymphocytose von 34 °/,, 2°/, eosinoph. WaRO. 


Körpergröße 1,41 m. Gewicht 40,4 kg. 


Blutdruck 105/65 mm Hg. Ortbodiagrammasse: 8,9: 6,4 (>) 


107 \ i5 f 
Urin: ohne pathol. Bestandteile, 24 stündige Menge bei freigewählter 
Wasserzufuhr 3450, spez. Gew. 1007. 


Die Beobachtung zwecks Analyse der Durststörung wurde unter 
einer Standardkost durchgeführt, deren wesentliche Einzelheiten die 
folgenden waren: 1. Frühstück 250 g Malzkaffee mit Milch, 2 Semmeln; 
2. Frühstück 250 g Malzkaffee mit Milch und 1 Semmel; mittags 25 g Reis 
(Rohgewicht), 100 g Fleisch, 100 g grünes Gemüse, 150 g Kartoffeln, 
zur Zubereitung 750 ccm Wasser und 50 g Fett; Vesper wie 2. Früh- 
stück; Abendessen 150 g Kartoffel, 150 g Mehl, 2 Eier, 250 g Milch, 
30 g Fett und 100 g Apfelbrei. Dazu 250 g Wasser. Gesamter Koch- 
salzzusatz 7 g. Insgesamt 61 Brutto-Kalorien (gegenüber 70 Brutto- 
Kalorien in der psychiatrischen Klinik). 


Die Beobachtung des Falles, bei der ich in ganz besonders 
dankenswerter Weise von Fräulein Dr. med. Nora Wundt unter- 
stützt wurde, erstreckte sich nun auf die nachfolgenden Punkte: 


1. Umsätze bei freier Wasserzufuhr (Tab. ]). 


Die ersten Tage des Versuches wurden hierzu verwandt. Sie 
zeigen die Einstellung der Kranken in ihrer NaCl-Ausscheidung 
auf die Zufuhr; NaCl-Gleichgewicht wurde alsbald erreicht. Schon 
unter diesen einfachen Versuchsverhältnissen zeigte sich eine 
variable Konzentrierfähigkeit der Nieren; das spez. Gew. schwankte 
zwischen 1001 und 1017, die Gefrierpunktserniedrigung zwischen 
0,23 und 0,94. 

Die Wassereinfuhr wird von der Wasserausfuhr übertroffen; 
sie wird mit ca. 31 ziemlich gleichmäßig von der Kranken gewählt. 
Der Überschuß der Ausfuhr gegenüber der Einfuhr drückt sich im 
Körpergewicht nicht aus, das im wesentlichen stabil bleibt. Er 
kann also nur dadurch zustande kommen, daß die renale Ausfahr 
prozentual die extrarenale Ausfuhr gegenüber der Norm übertrifft. 
Durch den Wassergehalt der trockenen Nahrungsbestandteile und 
das Oxydationswasser ist das scheinbare Defizit im Wassergleich- 
gewicht hinreichend gedeckt. 
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Die Beachtung der Kochsalzausscheidung läßt eine günstig: 
absolute Zahl mit 14 und danach (entsprechend der Verringerung 
der Zufuhr) 9 g erkennen. Auch prozentual ist sie als gut zu 
bezeichnen, wenn wir trotz der großen Wasserverdünnung 0,77 in 
einer Urinportion feststellen können. Im ganzen sehen wir sie 
zwischen 0,07 und 0,77 schwanken. Sie gibt also ein ähnliche: 
Bild wie wir es schon durch die Gesamtkonzentration (spez. Gew. ı. 
d) erhalten haben. 

Die Stickstoffausscheidung ist normal; es sei im Zusammenhang 
mit ihr darauf hingewiesen, wie groß die Nahrungszufuhr der Pat. 
vor dem exakten Versuch gewesen sein muß, wenn wir am 1. B- 
obachtungstag eine Ausscheidung von 19 g N festzustellen in der 
Lage waren. | 

Im Hinblick auf später noch zu erörternde Besonderheiten in 
mineralischen Haushalt der Kranken sei auch die Reaktion des 
Urins besprochen. Wie es bei der erheblichen Urinverdünnung 
durch die große Weasserzufuhr nicht anders zu erwarten war. 
bestand dauernd eine dem Neutralpunkt nahe gelegene potentielle 
Urinacidität, was sich in einer stark alkalischen Reaktion gegen- 
über Cochenille und Lakmoid kundgab. Die Nacht- und Morgen- 
harne waren jedoch weniger stark alkalisch als die Tagharne. 

Die Blutzusammensetzung ergab zu Beginn des Versuch: 
eine normale Lichtbrechung, eine normale Gefrierpunktserniedri- 
gung, normalen Blutzucker, jedoch eine wesentliche Herabsetzung 
des Kochsalzes, das bei 0,52 (gegenüber 0,58 der Norm) lag. Man 
konnte demnach von vornherein von einer Hypochlorämie 
sprechen. 


2. Funktionsprüfung mittels Wasserversuch (Tab. Il}. 


Zwei besondere Ergebnisse zeitigte der nach Volhard an- 
gestellte Wasserversuch, der nach den von mir für Diabetes 
insipidus-Kranke früher gegebenen Grundsätzen angestellt wurde:': 
ab 12 Uhr nachts war jegliche Wasserzufuhr unterblieben. 

1. Es zeigte sich eine Tachyurie; innerhalb 4 Stunden wurden 
1900ccm Urin ausgeschieden, die Wasserzufuhr also erheblich 
übertroffen. 

2. Eine normale Dilution wurde nicht erreicht, betrug duch 
das Minimum des spezifischen Gewichtes 1003. 

Die Kochsalzausscheidung während des Wasserversuchs be- 


1) Biochem. Zeitschr. 91, 317, 1918. 
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Tabelle II. 


Pe a Ő i 


prum Körper- | — es ; 
\ gewicht Diät u. Zufuhr | Reaktion | | NaCl N 
Ze Menge! nach s | z =; use 
kg Cochenille d | ur g o | g 
. l f 
3. XL 36,3 Im Wasserversuch | | | | 
| 1500 cem | | 
9 ' 140 |sch.sauer 1006 | 0,374 | 0,523 | 
No | | 350 | alk. 1004 | 0,117 | 0,409. | 
an ı 800 : 1003 | 0,101 | 0,308 | 
R 520 !alk. +++ — 0,15| 1003 | 0,197 | 1,024 | i 
11m Ä 280 > 0,19] 1004 | 0,140 | 0,392 | 
ji% | 320 $ 1005 | 0,197 | 0,630 | | 
Sa. | 1910 Sa. | 3,281 | 
| 
Od I 500 alk. 1005 o, 234 i 1,172 
Nacht 800 eh | 0.304 | 2432 ' 0,322 10,336 
Sa. | 3210 | Ä | Sa. | 6,885 


trug über 3 g. Diese beiden Tatsachen dürften in Parallele zu- 
einander zu setzen sein; sie weisen darauf hin, wie sehr der 
Organismus durch den vermehrten Wasserumsatz ausgeschwemmt 
wurde. Mit den von W. H. Veil bei der experimentellen Poly- 
dipsie gemachten Beobachtungen’) würden diese Verhältnisse 
unschwer in Einklang zu bringen sein. Indessen sei schon hier 
darauf aufmerksam gemacht, daß eine Erniedrigung des Blut- 
kochsalzspiegels bei letzteren dabei nicht zutage trat, daß 
dieser vielmehr eine Erhöhung erfuhr. Auch in der Nach- 
prüfung der Versuche über experimentelle Polydipsie durch 
Hermann Strauß?) aus der Volhard’schen Klinik bewegten 
sich der Kochsalzgehalt- des Blutserums dauernd zwischen 0,570 
und 0,630, trotzdem auch dort die Ausschwemmung des Organismus 
durch die täglich getrunkenen abundanten Wassermengen eine sehr 
bedentende war (23g NaCl in den Trinkperioden gegenüber 
15—17 g NaCl pro die in den Vorperioden). 

Ein zweiter einige Zeit später und zwar während einer 
längeren Durstperiode durchgeführter Wasserversuch hatte prin- 
zipiell dasselbe Ergebnis; wiederum war Tachyurie (1650 ccm) 
und wiederum eine Hyperchlorurie von 3,7g bei einem Minimum 
des spezifischen Gewichtes von 1001 nachweisbar. 


D Dtsch. Arch. f. klin. Med. 119. 376, 1916. 
2: Klin. Wochenschr. I, 1302, 1922. 
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Hierin müssen also wohl besondere Veränderungen gesehen 
werden. 


3. Durstversuch (Tab. II). 


Unter einer noch verstärkten Bewachung wurde der Durst- 
versuch durchgeführt; eine Ärztin verbrachte Tag und Nacht bei 
der in Klausur befindlichen Kranken. Hierdurch war neben der 
Gewähr für die Unmöglichkeit einer Täuschung durch die Patientin 
eine besonders gute Beobachtung gesichert. Die Kranke über- 
stand das Dursten ohne jegliche Schwierigkeiten oder besondere 
Anstrengungen. Verdurstungssymptome, wie sie so oft geschildert, 
von manchen Autoren im Gegensatz von W.H. Veil als urämisch 
angesehen worden waren, und wie sie für den hyerchlorämischen 
Diabetes insipidus geradezu charakteristisch sind, fehlten völlig. 


Die Wasserzufuhr wurde am ersten Dursttag auf 1000, am 
zweiten auf 500ccm festgesetzt. 


Beachten wir nun zunächst die Wasserausfuhr im Urin, so 
ist diese auch jetzt wieder überschießend etwa im selben Ver- 
hältnis wie zur Zeit der frei gewählten Flüssigkeitszufuhr. Ein 
hohes spezifisches Gewicht und eine ganz analoge Gefrierpunkts- 
erniedrigung weisen auf die vorzügliche Konzentrierfähigkeit der 
Nieren hin. Auch die NaCl-Ausscheidung läßt sowohl absolut wie 
relativ nichts zu wünschen übrig. Die Stickstoffausscheidung ist 
eine vollständige und entspricht der Ausscheidung der Vortage, 
während die Chlorausscheidung diese eher noch übertrifft. Besonders 
bemerkenswert ist aber bei alledem, daß die Tendenz zur Urin- 
alkalescenz jetzt nicht abgenommen hat, sondern daß auch hierin 
die Linie der Vortage eingehalten ist, stark alkalische Cochenille- 
reaktion mit nach Michaelis-Indikatoren bestimmtem pn von 7 und 
sogar 8,2 während des Tages und abendlichem Abfall auf 5,6, Morgen- 
werten sogar unter 5. 

Die Blutzusammensetzung zeigt auch objektiv das Fehlen 
aller Verdurstungsmerkmale, die Serumeiweißwerte fallen eher ab 
(von 8°/, Serum-Eiweiß refr. auf 7,2 und Kjeldahl-Werten von 8,0 
auf 7°), Eiweiß). Der Serumkochsalzspiegel bleibt niedrig, auch 
jetzt übersteigt er die hypochlorämischen Werte von maximal 0,54 
nicht. Die Gefrierpunktserniedrigung des Serums dagegen nimmt 
gegenüber der Norm eher zu, ein Zeichen dafür, daß Kochsalz 
und osmotische Konzentration nicht unter allen Umständen gleich- 
laufen, was in den früher geschilderten hypochlorämischen Fällen 
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W. H. Veil’s ziemlich deutlich, wenn auch nicht durchaus der 
Fall war. 

Fassen wir nun noch das Verhalten des Körpergewichts 
ins Auge, so treten hier besonders eigenartige Verhältnisse und 
schärfste Gegensätze zum hyperchlorämischen Diabetes insipidus 
hervor. Sehen wir dort jeden Durstversuch schon in wenigen 
Stunden von Gewichtsstürzen bis zu 5 kg (entsprechend Wasser- 
verlusten von 5 1) gefolgt, so ist in unserem Fall, wie das früher 
gleichfalls in hypochlorämischen Fällen von Veil beobachtet 
war, mit großer Regelmäßigkeit ein Ansteigen des Körper- 
gewichtes zu beobachten. Von 36,9 kg vor dem ersten Dursttag 
steigt das Körgergewicht über 37,4 am Beginn des zweiten Durst- 
tags auf 38,0 am 3. Tag. 

Diese Beobachtung bereitete früher dem Verständnis Schwierig- 
keiten. Ich versuchte sie seinerzeit durch Einschränkung der 
extrarenalen Wasserabgabe zu erklären, was insofern nahe lag. 
als alle beobachteten Störungen bisher stets vom Standpunkt des 
Wasserhaushalts angesehen worden waren. Auch diesmal schien 
zunächst eine andere Erklärung nicht möglich. Wie aber die 
weiteren Untersuchungen zeigen werden, liegen die Dinge hier 
doch wesentlich anders, im biologischen Sinne eigentlich einfacher 
und doch, soweit eine bedeutende Erweiterung des gesamten 
Fragenkreises in Betracht zu ziehen ist, komplizierter. 


4. Theocin- und Hypophysinversuche (Tab. IV. u. V). 


Die Dursttage waren so gut ertragen worden, daß die Kranke 
von da ab auf ein kleineres Wasserquantum (etwas über 1 1) fest- 
gelegt wurde, als sie frei gewählt hätte. Die folgenden Versuche 
wurden dementsprechend aus diesem Zustand einer reduzierten 
Wasserzufuhr heraus angestellt. 

Der Theocinversuch hatte einen besonders typischen Ausfall, 
wie ihn schon Erich Meyer’) und später besonders für den 
Iıyvpochlorämischen Diabetes insipidus Veil geschildert hatte. Große 
Wasser- und Kochsalzscheidung am Versuchs-, starke Einsparung 
beider Bestandteile am Nachtag mit den charakteristischen Blut- 
bewegungen, Zunahme der Lichtbrechung von 7,6 auf 8,0 Skalen- 
teile Eiweiß, der Erythrocyten von 4,8 Mill. auf 5,62 und Ent- 
salzung des Serum von 0.53 auf 0.50%, sind die wesentlichen 
Resultate der Beobachtung, die sich in ähnlicher Weise auch am 
Normalen finden werden. 


1) Drsch. Arch. f. klin. Med. 83. 1. 1905. 
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Auch die Hypophysindarreichung (6 mal 1 ccm subkutan) blieb 
nicht ganz wirkungslos. Der Vergleich der beiden Vortage ergibt 
eine Bremsung der Diurese um fast 40°/,, wobei die Gesamt- 
konzentration des Urins beträchtlich zunimmt. Sahen wir die 
Tagesurine an den Vortagen unter einem. spezifischen Gewicht von 
1009 und 1007, so steigen sie nunmehr auf 1024—1029. Auch 
die NaCl-Konzentration nimmt hieran teil, jedoch nicht maximal. 
Im Gegensatz zum Theocineffekt, der mit einer starken Hyper- 
chlorurie einherging, seben wir die Gesamtkochsalzausscheidung 
am Hypophysintag unverändert. Dementsprechend bleibt auch 
der Serumkochsalzgehalt derselbe wie vor dem Versuch. Der 
Serumeiweißgehalt hingegen, nach der Menge geschätzt, wird im um- 
gekehrten Sinne verändert wie durch das Theocin; er erfährt eine 
Verdünnung von 7,5 morgens auf 7,0 abends, was einer Wasser- 
retention entspricht. Wie die Körpergewichtsbestimmungen er- 
kennen lassen, ist diese im Laufe der Nacht wieder ausgeglichen. 

Der Ausfall des Hypophysinversuchs unterscheidet sich vom 
Ausfall bei Normalpersonen überhaupt nicht (s. Müller')). 

Das Ergebnis beider Versuche ist für die Auffassung vom 
Wesen der Störung unseres Falles belanglos, d. h. zur Unterordnung 
des Falles unter einen der bekannten Typen nicht verwendbar. 


5. Kochsalzbelastung (Tab. VI). 


Die bescheidene Kochsalzmehrzufuhr um 10 g kann von der 
Kranken nicht wie normal innerhalb von 24 Stunden ausgeschieden 
werden, trotzdem sie aus einer kochsalznormalen Kost heraus er- 
folgt. Das Kochsalz wird deutlich retiniert, nicht aber in der 
Weise wie beim kochsalzinsufficienten hyperchlorämischen Diabetes 
insipidus, sondern etwa so wie beim kochsalzüberbelasteten Normalen. 
Die wesentlichen unterscheidenden Merkmale hierfür sind einmal 
in der diuresesteigernden Wirkung des Kochsalzes beim erst- 
genannten Diabetes insipidus und der gegensätzlichen gleichzeitigen 
Wasserretention beim insufficienten Normalen zu sehen, zum anderen 
in der Serumeindickung im ersteren Falle (sog. paradoxe Reaktion 
nach Veil), im Gegensatz zu der auch in unserem Falle deutlichen 
Serumverdünnung als Ausdruck der Wasserretention im Blut zu 
erblicken. Vergleichen wir die prozentischen Kochsalzkonzentrationen 
am Kochsalzbelastungstag, so fällt sofort in die Augen, daß sie 


1) Friedrich Müller, Inaug.- Diss., Breslau 1919 (Die Wirkungen des 
Pituglandols auf die Wasser- und Kochsalzausscheidung beim Gesunden.) 
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gerade an diesem Tage niedriger sind, als meist sonst. Die hohen 
der Patientin möglichen prozentualen Kochsalzkonzentrationen ver- 
missen wir. Es ist evident, daß ein solches Verhalten nur mit 
dem Zustand ihrer Gewebe in Zusammenhang gebracht werden 
kann; sie verhält sich ähnlich wie der Fall Fürst bei Erich 
Meyer') und Veil?). 


Vorläufige Zusammenfassung. 


Überblicken wir das bisher Gewonnene, so sind die folgenden 
Punkte hervorzuheben: 

Nach den früheren, von Erich Meyer geschaffenen Grund- 
sätzen, ist für die tatsächliche Natur des Leidens unseres Kranken 
als echtem Diabetes insipidus ein Beweis nicht erbracht. Denn eine 
Konzentrationsstörung der Nieren konnte nicht sicher nachgewiesen 
werden. Auch bezüglich der Kochsalzpartiarfunktion bestanden 
normale Verhältnisse, worauf mit Rücksicht auf die neueren Ar- 
beiten von Erich Meyer und Meyer-Bisch nachdrücklich hin- 
gewiesen sei. Folgern doch diese Autoren aus dem von ihnen an 
der Göttinger Klinik beobachteten Fall von hypochlorämischem 
Diabetes insipidus °), der eine gestörte Kochsalzpartiarfunktion 
aufwies, auf eine rein renale Störung dieser Diabetes insipidus- 
Form überhaupt, trotzdem der von W. H. Veil berichtete, 1918 
zusammen mit Erich Meyer an der Straßburger Klinik *) be- 
obachtete Fall Mechler eine ebenso vorzügliche NaCl-Funktion 
seiner Niere erkennen ließ wie der hier dargestellte Fall. 

Die zunächst zu stellende Frage ist daher die, ob man im 
vorliegenden Falle von einem Diabetes insipidus sprechen kann 
oder ob eine primäre Polydipsie, ein einfaches psychopathisches 
Vieltrinken von Wasser, vorliegt. Wir sind nun aber auf Grund 
der experimentellen Untersuchungen von W. H. Veil und 


A. Regnier!) sowie von H. Strauß‘) in der Lage, die Ver- 


hältnisse, wie sie beim einfachen Vieltrinker bzgl. intermediärer 
Stoffwechselstörungen liegen, zu übersehen und wissen, daß der 
abundante Wassergenuß ganz bestimmte Folgen für die Zusammen- 
setzung mit sich bringt, nämlich eine Übermineralisierung. Die ge- 


1) E. Meyer, Samml. Albu bei Marhold, Halle a. d. S. 1914, p. 5. 
2) Dtsch. Arch. f. inn. Med. Bd. 119 l. c. 
3) Zeitschr. f. klin. Med. 96, p. 483 1. c. 
4) Biochem. Zeitschr. 91, p. 355 u. 357 1. c. 
5) A. Regnier, Zeitschr. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. 18, H. 2. 1915. 
6) Hermann Strauß, Klin. Wochenschr. l. c. 
Deutsches Archiv für klin. Medizin. 149. Bd. 20 
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samten Aschebestandteile, insbesondere aber das Kochsalz finden 
sich in diesem Falle immer, unter Umständen sogar ganz erheb- 
lich, vermehrt. Die genannten Beobachtungen geben somit sichere 
und objektiv faßbare Anhaltspunkte für die Diagnose einer pri- 
mären Polydipsie. Zu bemerken ist hierzu allerdings, daß Ver- 
wechslungen mit dem Diabetes insipidus möglich sind. Jedoch 
betreffen sie die hyperchlorämische Form. Diese kann aber nach 
Lage der Dinge für uns keinesfalls in Betracht kommen, da es ja 
gerade die Hyperchlorämie ist, die unserem Falle sowohl für die 
Diagnose des hypherchlorämischen Diabetes insipidus als auch 
ganz besonders der primären Polydipsie fehlt. 

Lassen wir zunächst die Verhältnisse des Blutes beiseite, so 
enthält die Beobachtung auch der Harnabscheidung unseres Falles 
gewisse Abweichungen von der Norm. Zu erwähnen ist die ab- 
norme Zusammensetzung des Harns im Volhard’schen Trinkversuch, 
das nicht einwandfreie Dilutionsvermögen, d. h. die nicht auf die 
gewohnten tiefsten Werte abfallenden spezifischen Gewichte, 
Zweitens darf das überraschende Ansteigen des Körpergewichtes 
im Durstversuch nicht übersehen werden, das den Fall in geradezu 
auffälliger Weise den an der Straßburger Klinik beobachteten 
Fällen Mechler und Firer an die Seite stellt. Auch diese Er- 
scheinung bildet ein Gegenstück zum Verhalten der primären 
Polydipsie, wie es aus den oben erwähnten Experimenten von 
W. H. Veil und Regnier, nicht ganz im gleichen Maße, aber 
doch anders als in diesen pathologischen Fällen von H. Strauß 
sich ergibt. 

Weisen diese Besonderheiten des Falles schon auf die Wahr- 
scheinlichkeit einer primären dem Diabetes insipidus verwandten 
Wasserhaushaltsstörung hin, so zeigen die nun folgenden Beob- 
achtungen andersartige Beziehungen oder sie entsprechen der Norm. 

1. Beim Ausfall des NaCl-Belastungsversuchs tritt eine Ab- 
weichung vom Normalen zutage. Sie liegt im umgekehrten Sinn, als 
die von Erich Meyer seinerzeit für den Diabetes insipidus im 
allgemeinen, d. h. vor dessen Aufteilung in die beiden Formen, an- 
gegebene Abweichung der NaÜl-Ausscheidung. Nach diesen älteren 
Beobachtungen ergab sich durch NaCl-Belastung eine Zunahme 
der Polyurie, woraus E. Meyer den Schluß zog. daß die mangelnde 
Konzentrierfähigkeit der Niere den Organismus dazu zwinge. 
Wolle er das zugeführte NaCl bewältigen, so könne er es nur da- 
durch, daß er die Wasserausfulr steigere. In unserem Falle ver- 
mindert die vermehrte NaCl-Zufuhr die NaC]-Funktion der Niere. 
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indem die prozentuale Ausscheidung heruntergeht, dabei aber 
keineswegs eine Polyurie auftritt, soudern die Harnawsscheidung 
zurückgeht, eine Wasserretention eintritt. Ein Verhalten also wie 
beim Ödematösen, der NaCl und Wasser zugleich retiniert. Es 
ist nicht daran zu denken, daß hierin eine renale Störung zu er- 
blicken ist; denn die Nieren erwiesen ihre Funktionstüchtigkeit in 
den ganzen vorausgehenden Untersuchungen. Eine Gewebsver- 
änderung, die wohl auch äußerlich bei der Kranken zum Ausdruck 
kam, wenn sie eine vermehrt pastöse, entfernt an adiposogenitale 
Dystrophie erinnernde Hautbeschaffenheit erkennen ließ, mag für 
die NaCl-Störung verantwortlich gemacht werden. Wir können 
sie im strengen Sinne nicht mit der diabetischen Störung in Zu- 
sammenhang bringen. 

2. Der Theocinversuch verlief klassisch wie auch bei früheren 
Diabetes insipidus-Versuchen mit einer Wasserabgabe des Körpers 
um 1 kg seines Bestandes und starker Einsparung am Nachtag, 
sowie einer erkennbaren Durstverminderung. Indessen zeigt ein 
Vergleich mit einem Normalversuch, wie er früher von mir an- 
gestellt worden ist,!) daß hier keine Abweichungen vom Normalen 
vorliegen. 

3. Ähnlich liegen die Verhältnisse beim Hypophysinver- 
versuch, dessen Ausfall derselbe ist wie bei normalen Versuchs- 
personen (Friedr. Müller). 

Es ist leicht erkennbar, daß uns die bisher aufgeführten 
Resultate unsererer Untersuchung eine endgültige Stellungnahme 
nicht gestatten würden, wenn nicht Abweichungen in der 
mineralischen Zusammensetzung des Blutes vorlägen, 
die uns in eine ganz bestimmte Richtung drängen. Es ist die 
ständig nachweisbare Hypochlorämie, die für unser Urteil so 
bedeutsam ins Gewicht fällt. Sie ist, wie schon erwähnt, beim 
Vieltrinken unbekannt. Ja wir finden dort vielmehr eine Hyper- 
chlorämie. Ganz besonders wichtig ist in Hinsicht hierauf der 
Durstversuch, der diese Störung am deutlichsten vom normalen 
und vom Verhalten des Vieltrinkers abhebt. Ihre Bedeutung tritt 
am charakteristischsten hervor, wenn wir uns der Feststellungen 
Ambard’s?) erinnern, wonach der Schwellenwert des Kochsalzes 
im Blute bei 0,56 liegt, unterhalb dessen der Urin nahezu kochsalz- 
frei sein müßte. Wir sehen dabei in unserem Falle in schärfstem 


I W. H. Veil, Dtsch. Archiv. f. klin. Med. 114, 247, 1914. 
l Ambard u. Weil, Sem. med. 1912, 217. 
20* 
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Gegensatz zu den physiologischen Gesetzmäßigkeiten eine vor- 
zügliche Kochsalzpartiarfunktion der Nieren und können eine Ana- 
logie unseres Falles lediglich in den früher veröffentlichten Fällen 
Mechler und Firer erkennen. Dieser Befund steht auch im 
Einklang mit der Beobachtung Beringer’s und György's an 
dem von ihnen beobachteten Encephalitiker. Der Befund drängt 
uns, da wir ihn 1. nur vom hypochlorämischen Diabetes insipidus 
her kennen, da 2. alle Symptome für eine gewöhnliche Vieltrinker- 
störung, 3. aber auch diejenigen für einen hyperchlorämischen 
Diabetes insipidus fehlen, zu der Annahme eines echten, wenn 
vielleicht auch rudimentär entwickelten Diabetes insipidus hypo- 
chlorämicns. 


Die Verhältnisse desGrundumsatzesinunserem Fall. 


Für das Wesen der Störung, mit der wir es hier zu tun 
haben, war die weitere Beobachtung von besonderer 
Wichtigkeit: 

Wie schon erwähnt, war der Durstversuch nicht von besonders 
quälenden Erscheinungen begleitet, mit leichten Sedativa gelang 
es über sie hinwegzukommen, ja er hatte ohne Zweifel eine Herab- 
setzung des Durstgefühls zur Folge. Man hätte danach wiederum 
auf eine rein psychogene Störung schließen können. Die genane 
Betrachtung der Diuresekurve (Kurve 1) legt aber die wirklichen Ver- 
hältnisse in übersichtlicher Weise klar. Sie zeigt, daß bei der Fort- 
setzung des Durstversuchs in fortdauernd strenger und unausgesetzt 
überwachter Klausur die Wasserausfuhr im Urin die Einfuhr übertrifft. 

In seltsamem Gegensatz hierzu erscheint die Körpergewichts- 
kurve. Sie zeigt, wenn wir von den im Zusammenhang mit den 
einzelnen Versuchen stehenden Schwankungen absehen, gerade in 
dieser Zeit der eingeschränkten Wasserzufuhr und des Durstens 
eine systematische Aufwärtsbewegung. Kurve 2 läßt die Fort- 
setzung dieser Gewichtszunahme erkennen. Der Gegensatz ist 
darin zu sehen, daß die überschießende Wasserausfuhr den W asser- 
haushalt äußerst anzuspannen scheint, und zu erwarten wäre, daß 
dadurch eher Wasserverluste für den Gesamtorganismus und damii 
Körpergewichtsverluste eintreten würden. Wollte man in Analogie 
meiner früher aufgestellten Bilanzen die Verhältnisse zu klären 
suchen, so stieße man sehr bald auf undurchsichtige Verhältnisse. 
Irgendwelche Komplikationen wie hydropische Ansammlungen oder 
dgl. zu ventilieren, erscheint unnütz, wenn wir nur die gesamte 
Körpergewichtsbewegung in den beiden Kurven 1 u. 2 betrachten 
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Kurve 2.') 
1) Die schwarzen Säulen bedeuten die Flüssigkeitszufuhr, die weißen Säulen 
die Urinausfuhr bei Tag, die gestrichelten Säulen die Urinausfuhr bei Nacht. 
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und tatsächlich die Kranke mit dem Einsetzen der verringerten 
Wasserzufuhr zu, vor und nach derselben, nachdem die Wasser- 
zufuhr wieder ihrem freien Willen anheimgegeben war, abnehmen 
sehen. Die Breite, in der sich im Laufe weniger Wochen dieser 
Umschwung vollzieht, beträgt 5 kg. 

Es muß noch einmal betont werden, daß die seltsame 
Körpergewichtsbewegung schon in den früher von 
mir beobachteten und veröffentlichten Fällen Mechler 
und Firer bestanden hat, jedoch war es damals nicht möglich den 
Durstversuch über einen so langen Zeitraum fortzusetzen wie in 
dem gegenwärtigen immerhin wesentlich leichteren Falle Sie 
blieb damals in ihrem Wesen ungeklärt. 

Die vor allem nach dem Abschluß der Untersuchungen so 
auffällige BeobachtungderAbhängigkeitdes Körper- 
gewichts von der Größe der Wasserzufuhr im umge- 
kehrten Sinn als beim gewöhnlichen hypochlorämi- 
schen Diabetes insipidus, die sich aus dem Gesamtüberblick 
des Falles ergab, ließ an neue Zusammenhänge denken. Bekannter- 
maßen sind die Akten über die Wirkung der vermehrten 
Wasserzufuhr auf die Verbrennungsvorgänge im 
Körper noch nicht geschlossen. Es stehen sich die Tat- 
sachen der stickstoffeinsparenden und im Hunger lebenerhaltenden 
. Wirkung größerer Flüssigkeitseinfuhr einerseits (R.O.Neumann,') 
W.H.Veil?) und A.Regnier,?)) der Anregung der Verbrennungs- 
vorgänge durch vermehrte Wasserzufuhr andererseits (Heilner‘) 
aus Voits Laboratorium) gegenüber. Es ist wohl möglich, dab 
es sich hierbei nur um scheinbare Gegensätze handelt, da die 
Vergleichspunkte nicht ganz kommensurabel sind, so daß beide 
Auffassungen nebeneinander zu Recht bestehen könnten. Für 
unseren Fall drängte sich die Notwendigkeit auf, diesen Verhält- 
nissen nachzugehen da sie möglicherweise eine Lösung des eigen- 
artigen Problems bringen konnten. 

Es wurde deshalb versucht,°) die Grundumsatzwerte der 
Kranken festzustellen. Die Kranke wurde eigens zu diesem Zweck 


1) R. O. Neumann, Arch. f. Hyg. 86. 

2) W. H. Veil, Physiol. u. Pathol. d. Wasserhaushalts, Ergeb. f. inn. Med. 
u. Kinderheilk. 23, p. 680, 1923. 

3) A. Regnier, L c. 

4) Heilner, Zeitschr. f. Biol. 47, 538, 1916 u. 49, 373, 1907. 

5) Herrn Dr. Lauter, ehem. Assistenten der v. Müller'schen Klinik sei auth 
an dieser Stelle bestens für die Ausführung der Bestimmung gedankt. 
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einer neuerlichen Beobachtung in Klausur unterworfen (vom 28. II. 
bis 15. IV. 24). Dabei stellten sich nun die folgenden Werte heraus: 
Auf der Höhe des Trinkens betrug der Umsatz 48°), Zunahme 
gegenüber der Norm, nach der Einschränkung der Wasserzufuhr 
auf die Norm nur noch 27,5 °/ Zunahme, nach einer 3tägigen Atropin- 
darreichung, eine Medikation, auf die später noch einzugehen sein 
wird, sank er auf — 1,1 °% ab. Die Werte wurden noch mehrmals 
nachgeprüft und gleichlautend befunden. 

Es muß also festgestellt werden, einmal, daß die Kranke 
eine Grundumsatzstörung und zwar eine Steigerung 
aufwies, auch wenn ihr Flüssigkeitskonsum ein der 
Norm angepaßter war, zweitens daß diese Umsatzstörung 
eine ganz erhebliche Erhöhung durch ihren indivi- 
duellen d. b. gesteigerten Wasserverbrauch erfuhr. 
Erst durch Atropinmedikativon wurde die Störung 
beseitigt. 

Zunächst war nun zu untersuchen, wie sich der Normale in 
seinem Grundumsatz auf eine starke Vermehrung einer Flüssig- 
keitszufuhr verhält. Zu diesem Zwecke wurde einer gesunden Ver- 
suchsperson (cand. med.) 3 Tage hindurch 61 Wasser Extrazulage 
gereicht: der Grundumsatz betrug bei ihr vor der Vermehrung der 
Zufuhr 5°), Steigerung, am Ende der 3tägigen Periode 37,8%, 
Steigerung (Harris-Benedict). Hiermit war der Beweis er- 
bracht, daß die Patientin in ihrem Grundumsatz wie der Normale 
reagierte, daß aber der Umsatz überhaupt bei ihr gesteigert war. 
Die Körpergewichtsbewegungen waren demnach 
durch die Einsparung der Oxydationen infolge der 
Flüssigkeitseinschränkung bedingt. 

Unsere Kenntnisse über Grundumsatzstörnngen bei Encepha- 
litikern oder Diabetes insipidus-Kranken sind äußerst spärlich, für 
erstere negativ. Es wurde nach Snell, Ford u. Rowntree!)in 
5 Fällen von Diabetes insipidus 2mal eine Grundumsatzsteigerung 
bis zu 30 °/, gefunden, nach Rabinowitsch?) u. Hachen?) fehlt 
ein erkennbarer Zusammenhang. 

Wir ergriffen daher die erste Gelegenheit eines neuen Falles 
von Diabetes insipidus, der am 17. XI. 24 in unsere Behandlung 
kam, um diese Frage weiter zu verfolgen. Es handelte sich diesmal 


1) Snell, Ford u. Rowntree, Journ. of the Americ. med. assoc. 75, 
515, 1920. 

2) Rabinowitsch, Arch. of. internat. med. 28, 355, 1921, ref. Zentralbl. 

3) Hachen, Americ. journ. of the med. science 165, 946, 1923. 
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um einen typischen hyperchlorämischen Fall. Bei einem täglichen 
Genuß von ca. 5 l täglich wies er eine Grundumsatzverminderung 
von 12,5°/, auf, bewegte sich also in oxydativer Beziehung im ent- 
gegengesetzten Sinne wie unsere Kranke. Man wird danach den 
Schluß ziehen dürfen, daß der hyperchlorämische Diabetes insipidus 
seinen vermehrten Wasserverbrauch zu oxydativen Zwecken gar 
nicht heranziehen kann. Es steht diese Tatsache im Einklang mit 
der Auffassung W. H. Veeils u. Erich Meyers vom hyper- 
chlorämischen Diabetes insipidus, nach der neben der renalen Er- 
scheinungsweise eine in schwerwiegenden funktionellen Gewebs- 
störungen begründete Allgemeinveränderung vorliegt. 

Im Zusammenhang mit den Grundumsatzveränderungen mub 
die Atropinmedikation Erwähnung finden. Die fortdauernd 
überschießende Diurese rief den Gedanken an einen Versuch mit 
diesem Mittel wach. Aus der Kurve 2 geht seine Wirkung auf 
die Diurese hervor. Es ergibt sich, daß bei Anwendung von 3mal 
0,5 mg eine Einschränkung der Ausscheidung, wenn auch noch nicht 
auf das normale Verhältnis zur Einfuhr eintritt. Die Wirkung 
hält auch noch über die Pause an. Das normale Ausscheidungs- 
verhältnis wurde erst mit 4mal 1 mg exreicht. Es braucht kaum 
erwähnt zu werden, daß bei dieser Dosis auch die Dystonie die 
weitestgehende Besserung erfuhr. Bei derselben Dosis sahen wir 
dann später die (irundumsatzstörung zurückgehen. Es sei die 
Aufmerksamkeit für die antidiuretische Wirkung des Atropins in 
unserem Falle auch noch der wichtigen Tatsache zugelenkt, daß in 
der ganzen Beobachtung unseres Falls die Diurese in der Haupt- 
sache auf die Tagportion fiel, und daß dieses Verhältnis auch in 
der Zeit der Wassereinschränkung beibehalten wurde. Erst mit 
der Atropinisierung änderten sich auch diese Verhältnisse; die 
Differenz zwischen Tag- und Nachtportion näherte sich der Norm. 
Zugleich schlug auch die über dem Neutralpunkt liegende W asser- 
stoffionenkonzentration des Tagharns in die normale saure Re- 
aktion um. 

Die günstige Wirkung des Atropins beim Diabetes insipidus 
ist nicht neu (Steiger,!) Hoppe-Seyler,?) Slobozianu)?). So 
oft ich aber bisher von diesem Mittel Gebrauch machte, erwies es 
sich als ein Fehlschlag. Die Fälle, in denen ich es angewandt 


1) Otto Steiger, Dtsch. med. Wochenschr. 38, 1869, 1912. 

2) Hoppe-Seyler, Münch med. Wochenschr. 62, 1915, 1633, 1915. 

3) Slobozianu, Jahrb. f. Kinderheilk. 88, 176, 1922. (Nur Studien über 
die Diurese beim Kinde unter Atropin, nicht also beim Diabetes insipidus.) 
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habe, waren ausschließlich vom hyperchlorämischen Typ (Fälle 
Eyder und Wendling, Biochem. Zeitschr. Bd. 91). In unserem 
Falle gab die Anregung zu seinem Gebrauch die Dystonie, nicht 
die Polyurie. 


Schlußbemerkungen. 


Die Gelegenheit in der Diabetes insipidus-Frage wieder ein- 
mal das Wort zu ergreifen, habe ich mit besonderer Genugtuung 
empfunden. Denn 7 Jahre sind nun seit meinen Beobachtungen 
über die intermediären Störungen dieser Krankheit verflossen. Sie 
haben auch anderen gezeigt, welche wesentlichen Momente der Ge- 
nese der Krankheit an ihnen gerade zu erkennen sind. Sie haben 
von der Niere als geschädigtem Organ weggelenkt und auf die 
„metarenalen“ Anhaltspunkte für Störungen hingewiesen, sei es 
auf eine andere Reaktionsweise der Gewebe, sei es auf die nervösen 
Verbindungen der Niere mit dem nervösen Zentralorgan. Mein 
Bestreben war darauf gerichtet — um es einmal ganz prägnant 
auszudrücken —, den Diabetes insipidus nicht als Nierenkrankheit, 
sondern als Stoffwechselkrankheit wie den Diabetes melitus gelten 
zu lassen. 

Für den hyperchlorämischen Diabetes insipidus ist von Erich 
Meyer und Robert Meyer-Bisch neues Material zu der 
primären Gewebsstörung beigebracht worden. Die hypochlorä- 
mischen Fälle wollen aber die Autoren der ursprünglichen sich 
einst so fruchtbar auswirkenden Theorie Erich Meyer's vorbehalten 
wissen. R. Meyer-Bisch spricht dies mit besonders scharfer 
Pointierung in dem demnächst erscheinenden Handbuch der prak- 
tischen Therapie (bei Ambrosius Barth) aus, wenn er sagt: „Der 
zunächst vorwiegend klinisch konstruierte Gegensatz zwischen den 
zwei Gruppen von Durstkranken ist zwar auch pathogenetisch 
berechtigt. Das wesentliche des Unterschiedes liegt aber nicht in 
der Verschiedenheit ihres Blut-Kochsalzspiegels — so wenig damit 
die differentialdiagnostische Bedeutung dieses Symptoms verkannt 
werden soll —, sondern in der Verschiedenheit der Entstehungs- 
art begründet. Anstatt von einer hypochlorämischen und hyper- 
chlorämischen Form zu sprechen, erscheint es richtiger einen 
„renalen Diabetes insipidus“ von einer „Kombinationsform“ 
dieser Krankheit zu unterscheiden. Mit dieser Benennung wird auch 
der Schwerpunkt entsprechend den tatsächlichen Verhältnissen 
wieder mehr auf die renale Komponente gelegt, deren Bedeutung 
in den letzten Jahren eine allzu einseitig auf Hirnzentren und 
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Gewebsfunktion eingestellte Forschung außer acht gelassen hat.“ — 
Robert Meyer dürfte als Angehöriger der Klinik Erich 
Meyers wissen, daß die Arbeiten an derselben Klinik aus der 
Straßburger Zeit nicht unter „Nichtachtung“ der „renalen 
Komponente“, sondern in Wirklichkeit auf gerade dieser Basis ent- 
standen sind. Die Nierenarbeit ohne Kenntnis der intermediären 
(„auf Gewebsfunktion eingestellte Forschung“) Vorgänge zu ver- 
stehen erschien mir mehr und mehr unmöglich und diesem Drangt 
nach Erkenntnis folgend suchte ich hier Wege zu bahnen, und 
noch immer muß diese Arbeit fortgesetzt werden, wenn das Ziel 
erreicht werden soll. Sowohl die früher von mir aus der Strab- 
burger Klinik veröffentlichten Fälle wie der gegenwärtige Fall 
zeigen gerade die beste Nierenfunktion, die ich beim Diabetes in- 
sipidus bisher zu beobachten Gelegenheit hatte. Bei letzteren 
kann man sogar eigentlich von intakter Nierenfunktion sprechen. 
Deshalb geht es nicht an, unter Außerachtlassung gerade der 
„Kronzeugen“ für diesen Diabetes insipidus-Typ von einem renalen 
Diabetes insipidus zu sprechen, wenn vielleicht gerade einmal ein 
besonders gelagerter Fall eine Kombination dieser durchaus 
nicht durch eine schlechte Nierenfunktion gekennzeichneten 
Wesenart der Krankheit mit Funktionssörungen der Niere aufweist. 
Die Regel sind die renalen Funktionsstörungen ge- 
rade bei der hyperchlorämischen Form. Hier bestehen 
sie stets für das Kochsalz. 

Wir sind von einer ätiologischen oder auch nur pathogeneti- 
schen Einteilung der Krankheit noch so weit entfernt wie beim 
Diabetes melitus. Wir müssen uns noch an bestimmte Stoffwechsel- 
merkmale halten. Für unsere wissenschaftliche Stellungnahme 
bei der Zuckerkrankheit ist viel dadurch gewonnen worden, dab 
wir von hypo- und hyperglykämischem Diabetes melitus sprechen. 
Ein scharf umrissener Begriff der beiden Zuckerkrankheitsformen 
stellt sich beim Hören und Nennen dieser Bezeichnungen ein: 
unser ärztliches Handeln ist dadurch bestimmt. 

Ähnliches scheinen mir die beiden Bezeichnungen des Diabetes 
insipidus zu bedeuten. Gerade das aber, was sie gewinnen und 
sein sollten, Unvoreingenommenheit bzgl. der Genese, dafür 
aber Kennwort für einen bestimmten Symptomenkon- 
plex, den ich mit allen Einzelheiten seinerzeit verzeichnete, wird 
durch die Meyer’sche Korrektur wieder in Frage gestellt. 

Um zu zeigen, welche Modifikationen oder Ergänzungen an 
der Gesamtübersicht der Erscheinungskomplexe der beiden Krank- 
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heitstypen auf Grund neuerer Erfahrungen notwendig erscheinen 
müssen, stelle ich nochmals die Symptomenübersichten zusammen, 
wie ich sie im wesentlichen 1918 beschrieben habe, und bediene 
mich einer besonderen Rubrik (C), zur Kritik nach meiner heutigen 
Erfahrung. Die Erfahrungen, wie sie die neuere Literatur bei- 
bringt, mit zu verwerten, ist vorläufig unmöglich, weil einheitlich 
durchgeführte Untersuchungen zu spärlich sind. Es ist kaum 
glaublich, wie klein das Verständnis für diese Krankheit selbst 
von seiten solcher Autoren heute noch ist, die wissenschaftliche 
Untersuchungen darüber anstellen; besonders eindrucksvoll zeigt 
das die Einsichtnahme in die ganze amerikanische Diabetes insi- 
pidus-Literatur. Aber auch bei uns lassen sich eigenartige Ent- 
deckungen machen; so spricht Freund!) von hypochlorämischem 
Diabetes insipidus, weil seine Blut-Kochsalzwerte in Chlorwerten 
ausgedrückt sind, die, wenn sie Chlornatriumwerte wären, allerdings 
als zu niedrig, also hypochlorämisch bezeichnet werden müßten, als 
Chlorwerte aber durchaus der Norm entsprechen, eher übernormal sind. 


Übersicht über die Erscheinungsformen der beiden 
Diabetes insipidus-Typen. 


| A. Hyperchlorämischer B. hypochlorämischer | C. Kritik 


1. | Hyperosmose im Serum Hyposmose n. immer gültig 
2. | Hyperchlorämie Hypochlorämie 
3. | Labilität der H,O-Bilanz Stabilität 
4. | Außerste Erschöpfung desH,O- | Erhaltung des H,O- Be- stets 
Be enües im Durstver- | standes 
suc 
5. | Labilität des NaCl-Bestandes | Gute NaCl-Bilanz und 
und Neigung zur Hyper- | Neigung zur Hyper- 
chlorurie chlorurie 
6. | Geringe Theocinreaktion Starke Theocinreaktion | nicht wesentlich 
7. | Starke Hypophysinreaktion Schwache H-Reaktion ziemlich regelm. 
8. | Wirksamkeit der NaCl-armen | Negativ stets 
Kost positiv ; 
9, | Schlechte Urinkonzentrierung | Gute Konzentrierung 
10. | Grundumsatz normal Gestört 
11. | Keine Erhöhung des Grund- | Erhebl. Erhöhg. d. Grund- | auf Grund der 


umsatzes durch den hohen | wumsatzes durch d. gest. | Beobachtungen 
Wasserumsatz, daher keine Wasserumsatz, daher| der vorliegen- 
Gewichtszunahme im Durst- | Gewichtszunahme | den Arbeit. 
versuch im Durstversuch 

12. | Unwirksamkeit des Atropin | Wirksamkeit des Atropin 


)).e. 
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Gemeinsame Merkmale: 

Große teilweise unbegrenzbare Wasserumsätze. 

Idiopathische Entstehung (der hereditäre Diabetes insipidus 
ist wahrscheinlich hypochlorämisch) und Entstehung durch Hirn- 
krankheiten. | 

Die meningitische Form der Lues scheint eher den hyper- 
chlorämischen, die Encephalitis jeglicher Ätiologie den hypochlo- 
rämischen Typ zu bevorzugen. 

Die Fälle mit bekannter Grundkrankheit sind häufiger als die 
idiopathischen. | 
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Beobachtungen und Untersuchungen an Berufsringkämpfern. 


Von 


A. E. Lampe, G. A. Weltz, H. Heinrich und M. Straubel. 
(Mit 2 Abbildungen.) 


Der Ringkampf um die Weltmeisterschaft 1925 der Berufs- 
ringer im Deutschen Theater zu München war die Veranlassung zu 
systematischen Untersuchungen an den Teilnehmern der Konkurrenz. 
Nach dem zur Verfügung stehenden Material konnte es uns nicht 
auf Massenuntersuchungen ankommen. Von vornherein war unser 
Plan, biologischen Problemen des Kampfsportes nachzugehen. Die 
Dauer und Schwere des Kampfes, die psychische Verfassung, die 
Art des vorangegangenen Trainings resp. der vorangegangenen 
Kämpfe mußten Berücksichtigung finden. So durften wir uns nicht 
mit einer einmaligen Untersuchung der einzelnen Ringkämpfer be- 
gnügen. Sie mußten immer wieder, zu verschiedenen Zeiten der 
Konkurrenz, nach verschieden schweren und langen Kämpfen unter- 
sucht werden, wollten wir einen Einblick gewinnen in den Einfluß 
des Ringkampfes auf den Organismus resp. einzelner Organsysteme, 
Dank dem Verständnis der Teilnehmer der Konkurrenz für unsere 
Untersuchungen konnten wir die Mehrzahl der Ringkämpfer vor 
und nach 3—4 verschiedenen Kämpfen durchuntersuchen. 


Um zu greifbaren Resultaten zu gelangen, mußten möglichst günstige 
Versuchsbedingungen geschaffen werden. Durch das weitgehende Ent- 
gegenkommen der Direktion des Deutschen Theaters zu München waren 
wir in der Lage, unter geradezu idealen Verhältnissen zu arbeiten. In 
nächster Nähe der Bühne waren uns 2 Räume zur Verfügung gestellt. 
Der eine diente als Laboratorium, in dem zweiten, in dem die körper- 
lichen Untersuchungen durchgeführt wurden, war ein Groedel’scher Ortho- 
diagraph, den uns freundlicherweise Herr Professor Grashey überließ, 
und ein von der Firma Reiniger, Gebbert und Schall zur Verfügung ge- 
stellter Röntgenapparat aufgebaut. Allen Herren, die uns bei unseren 
Untersuchungen unterstützten und sie durch ihre tatkräftige Hilfe er- 
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möglichten, insbesondere der Direktion des Deutschen Theaters, sprechen 
wir auch an dieser Stelle unseren verbindlichsten Dank aus. 

Planmäßig wurde folgendermaßen untersucht: Vor und sofort nach 
dem Ringkampf wurde bei den einzelnen Konkurrenten Brust- und 
Bauchumfang gemessen, die Lungen- und Herzgrenzen perkutorisch be- 
stimmt, Lungen und Herz auskultiert, der Puls gezählt, der systolische 
und diastolische Blutdruck gemessen, Herz und Aorta orthodiagraphiert, 
die Kohlensäurespannung der Alveolarluft bestimmt und der Harn auf 
seinen Säuregrad, Eiweiß und Zucker, eventuell auch das Sediment unter- 
sucht. Von einer Bestimmung des Körpergewichts vor und nach den 
Kämpfen haben wir Abstand genommen, da von den meisten Ringern in 
den Kampfpausen unkontrollierbare Wassermengen getrunken wurden, 
so daß von einer Zuverlässigkeit der Gewichtsbestimmung nicht die Rede 
sein konnte. Die Reihenfolge, in der die einzelnen Untersuchungen 
durchgeführt wurden, war stets dieselbe. Ferner legten wir Wert darauf, 
daB die einzelnen Untersuchungsmethoden stets von denselben Herren 
gehandhabt wurden. Wenn es die Zeit erlaubte, wurden die Unter- 
suchungen in verschiedenen Intervallen nach beendigtem Ringkampf 
wiederholt, um den Ausgleich aufgetretener Veränderungen beobachten 
zu können. Besonders berücksichtigt wurde dabei die Art und die 
Dauer des vorangegangenen Trainings, die Dauer und Schwere der 
Kämpfe vorangegangener Tage und die psychische Verfassung, in der die 
Kämpfe durchgefochten warden. Die Möglichkeit, die Ringkämpfer so- 
fort nach absolviertem Kampfe der ärztlichen Untersuchung zuzuführen, 
gab uns einen unmittelbaren Einblick in die Wirkungen, die der Kampf 
auf den Organismus ausübte. Von ganz besonderem Interesse war dies, 
da gerade der Ringkampf ein Kampfsport ist, der mit die höchsten An- 
forderungen an die physische Leistungsfähigkeit stellt. 


Die genannten Untersuchungen wurden an 21 Berufsring- 
kämpfern durchgeführt, die seit 5—26 Jahren, durchschnittlich seit 
17 Jahren, den Ringkampf ausübten und ein ausgesuchtes Material 
an Berufsringern darstellten. 

Im ganzen liegen uns die Resultate von 104 einzelnen Durch- 
untersuchungen vor. Der jüngste der untersuchten Ringer war 
22, der älteste 50 Jahre alt. Im dritten Dezenium standen 1, im 
vierten Dezenium 11, im fünften Dezenium 9 Ringer. Der hohe 
Prozentsatz der älteren Ringer, die in ihren Leistungen den jüngeren 
in Nichts nachstanden, ist besonders bemerkenswert. 

Die Körpergröße schwankte zwischen 1,72 m und 2,02 m. Zwischen 
1,71 m und 1,80 m maßen 11, zwischen 1,81 m und 1,90 m 9 und 
über 1,90 m 1 Ringer. 

Das Körpergewicht betrug zwischen 90 und 128 kg. Zwischen 
90 und 100 kg wogen 7, zwischen 101 und 110 kg 4, zwischen 111 
und 120 kg 7, zwischen 121 und 130 kg 3 Ringkämpfer. Setzt 
man das Körpergewicht in Beziehung zur Körpergröße, so findet 
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sich nach der üblichen Berechnung bei allen Ringern ein zum Teil 
recht bedeutendes Übergewicht, das zwischen 14 und 50 kg schwankt. 
Und zwar hatten ein Übergewicht von 10—20 kg 6, von 21—30 kg 7, 
von 31—40 kg 7, von 41—50 kg 1 Ringkämpfer. Es wäre jedoch 
falsch, wollte man dieses übermäßige Gewicht lediglich für ab- 


‘ normen Fettansatz halten, der, um dies gleich hier zu bemerken, 
` ziemlich gleichmäßig über den ganzen Körper verteilt war. Sicher- 


lich beeinflußt die oft übermäßige Muskelmasse, das Skelett usw., 
das Gewicht, so daß man recht zweifelhaft sein kann, ob man be- 
rechtigt ist, bei diesen ausgesprochenen Athleten die übliche Be- 
ziehung zwischen Körpergröße und Körpergewicht zur Grundlage 


- der Berechnung des Übergewichts zu nehmen. Bestimmt aber war 


nach allgemeinem Begriff bei allen Ringern eine mehr oder weniger 


_ große Übermast festzustellen. Es ergibt sich dies zum Teil aus 
dem Beruf, dessen erfolgreiche Ausübung ein bestimmtes Körper- 


gewicht verlangt. Die zweifellose Fettsucht war meist abdominal 


betont und stand häufig in überraschendem Gegensatz zu der Be- 
 hendigkeit und Beweglichkeit des Körpers. 


Will man die Berufsringkämpfer in ein Konstitutionsschema 
einreihen, so wird man sie in der Hauptsache dem Type digestif 


: zurechnen müssen mit ausgesprochenen Zügen des Type musculaire 


oder nach dem Kretschmer’schen Schema einer Mischung von 


`- betont pyknischem Typus mit athletischem. Bei den meisten Ring- 


kämpfern überwog der Eindruck des pyknischen Typus. Nur fünf 


: könnte man als athletische Typen ansprechen. Wir betonen jedoch 
`- ausdrücklich, daß von „reinen“ Typen nicht die Rede sein kann. 


. Wir verdanken es hauptsächlich den Untersuchungen F. Bach’s,?) 


der die Unterschiede zwischen pyknischem Typus und Berufsringer- 


: typus, den er als eigenen, selbständigen Typus betrachtet wissen 
: will, herausgearbeitet hat. Nach diesem Autor unterscheidet sich 
- der Berufsringertypus vom pyknischem hauptsächlich durch die 
- Körpergröße, das Körpergewicht, den Brustumfang, die Schulter- 


- breite, den Bauchumfang besonders im Vergleich zum Brustumfang 


und die Beckenbreite. Trotzdem aber haben beide Typen viele 


: gemeinsame Merkmale. 


Bei der äußeren Betrachtung der Ringkämpfer war uns noch 


ein Unterschied in der Ausprägung und der Masse der Muskulatur 
- deutlich. Während sich bei den meisten die einzelnen Muskeln 
und Muskelgruppen als grobmassige Organe in ausgeprägter Plasti- 


1) F. Bach, Anthropolog. Anz., Jahrg. I, H. 4, 1924. 
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zität abhoben, war dies bei wenigen anderen nicht der Fall. Wohl 
waren die Muskelreliefs deutlich erkennbar und zeichneten sich 
scharf ab, aber die einzelnen Muskelgruppen machten einen weniger 
massigen, viel schlankeren und proportionierteren Eindruck. Nach 
unseren Erhebungen ist dieser Unterschied in deräußeren Erscheinung 
. durch die Art des durchgemachten Trainings bedingt. Die meisten 
Berufsringkämpfer waren früher in einem Berufe tätig, der große 
körperliche Anforderungen an sie stellte, und zugleich Schwer- 
athleten. Sie haben lange Zeit das Trainieren mit Gewichten usw. 
fortgesetzt und beibehalten. Daher die massige Entwicklung der 
Muskulatur. Die anderen hatten weder beruflich noch aus Trainings- 
gründen muskuläre Schwerarbeit geleistet, sondern trainierten aus- 
gesprochen leichtathletisch, zum Teil nach eigenen Systemen. Ge- 
rade diese Ringer waren besonders ausdauernd und hatten die 
leistungsfähigsten Herzen. Auch in der körperlichen Kraftentfaltung 
gaben sie den anders Trainierten in nichts nach. Man kann eher 
das Gegenteil behaupten. Die Muskelmasse entscheidet 
also nicht über die funktionelle Tüchtigkeit und 
Leistungsfähigkeit der Muskulatur. 

Der Gesundheitszustand der Berufsringkämpfer war, abgesehen 
von der erwähnten Überernährung und abgesehen von später zu 
besprechenden Dingen, im ganzen ein guter zu nennen. Von aus- 
gesprochenen organischen Veränderungen stellten wir in einem 
Falle eine luetische Aortitis mit den klassischen klinischen Zeichen 
und bei einem 50jährigen Ringer — wohl ein Unikum — eine 
chronisch glomeruläre Nephritis mit einem systolischen Blutdruck 
von 240 und einem diastolischen von 160 mm Hg fest. Dieser 
Ringer, der uns später noch des näheren beschäftigen wird, und 
der von uns vor und nach 4 verschiedenen Kämpfen immer wieder 
durchuntersucht wurde, hat die ganze Veranstaltung durchgehalten 
und die schwersten Kämpfe durchgefochten. 

Endlich wollen wir noch erwähnen, daß fast alle Ringer rheu- 
matisch waren und daß überraschenderweise bei der Mehrzahl eine 
rheumatische Veränderung im linken M. Pectoralis bestand. Der 
Befund wurde so häufig und immer wieder an der gleichen Stelle 
erhoben, daß man geradezu von einem Ringerrheumatismus sprechen 
kann. Es ist uns jedoch nicht gelungen, eine befriedigende Er- 
klärung für diese typische Lokalisation zu finden. 

Unseren Bericht über die Beobachtungen, die wir bei den einzelnen 
Ringern nach den verschiedenen Kämpfen machten, beginnen wir 
mit dem über die Veränderungen an den Lungen. Wir fanden. 
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daß bei 10 Ringkämpfern in der ersten Periode der Konkurrenz 
die Lungengrenzen vor dem Kampfe an normaler Stelle standen. 
Bei 5 standen sie um einen Interkostalraum tiefer, bei 6 um einen 
Interkostalraum höher als normal. Den geringen Tiefstand be- 
obachteten wir ausschließlich bei älteren, den Hochstand bei Ringern, 
die ein besonders volles und fettreiches Abdomen hatten. Auch in 
den späteren Stadien der Konkurrenz änderte sich der Zwerchfell- 
stand nicht wesentlich in dem angegebenen Sinne. Unter dem 
Einfluß des Kampfes stellten wir bei allen Untersuchten ein Herab- 
rücken der Lungengrenzen fest. Je nach der Dauer und Schwere 
des Kampfes war das Ausmaß dieser Veränderung verschieden 
groß. Wir sahen Unterschiede bis zu 2 Interkostalräumen. Be- 
sonders über dem Mittel- und den Unterlappen war der Klopfschall 
lauter und tiefer geworden. Wir hatten es also mit einer akuten 
Lungenblähung zu tun, die man auch, obwohl nicht ganz richtig, 
als akutes, alveoläres Emphysem bezeichnet hat. Bemerkenswert 
ist, daß diese Lungenblähungen rasch zurückgingen. Sie waren 
also temporär begrenzt. Jedenfalls konnten wir sie nach 20 bis 
24 Stunden nicht mehr nachweisen. Nur bei einem Ringer, der an 
6 Abenden hintereinander schwere Kämpfe durchzufechten hatte, 
wurde der Zwerchfellstand in den letzten Tagen dauernd tiefer als 
normal gefunden. | 

Von vornherein war zu erwarten, daß die Erweiterung der 
Lungen sich auch in einem größeren Brustumfang dokumentieren 
würde. Wir waren deshalb sehr überrascht, als die entsprechenden 
Messungen und diesofort aufgenommenen Orthodiagramme feststellten, 
daß bei 60°, der Brustumfang abgenommen hatte und zwar um 
1—7 cm. Bei 16,5°, war der Brustumfang gleichgeblieben und 
bei 245°% hatte der Brustumfang zugenommen und zwar um 
15—5 cm. Zunächst konnte man daran denken, daß bei den älteren 
Ringern mit relativ starrem Thorax lediglich eine Ausdehnung der 
Lungen nach unten stattgefunden hätte, während bei den jüngeren 
mit elastischerem Thorax nach allen Seiten hin. Es zeigte sich 
jedoch, daß das Alter gar keine Rolle spielte. Das genannte ver- 
schiedene Verhalten war sowohl bei älteren wie jüngeren Ringern _ 
feststellbar. Auch bei den einzelnen Ringkämpfern wechselte nach 
verschiedenen Kämpfen der Brustumfang. Bei demselben Ringer 
zeigte sich nach dem einen Kampf eine Abnahme, nach dem anderen 
Kampf eine Zunahme. Ebensowenig war die Dauer des Kampfes 
für dieses Verhalten maßgebend. Es mußten demnach andere 
Faktoren hierfür bestimmend gewesen sein. Die Erklärung dürfte 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 149. Bd. 21 
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in folgendem liegen: Bei dem Ringkampf werden außerordentlich 
häufig plötzliche, ruckartige Kraftanstrengungen geleistet, die unter 
Anspannung der gesamten Muskulatur des Schultergürtels durch- 
geführt werden. Dabei ist der Kehldeckel geschlossen. Es handelı 
sich also um nichts anderes als um gehäufte Valsalva’sche Ver- 
suche. Diese werden in tiefer Inspiration ausgeführt. Gleichzeitig 
ist die gesamte Muskulatur des Schultergürtels aufs äußerste an- 
gespannt, der Thorax aktiv zusammengepreßt. Dazu kommt unter 
Umständen eine passive Pressung des Brustkorbs durch die Um- 
klammerung durch den Gegner. Die Lunge hat also, da sie durch 
tiefste Inspiration gebläht ist, keine andere Möglichkeit, al: 
nach dem Zwerchfell hin, dem Ort des geringsten Widerstandes. 
suszuweichen. Natürlich wechseln bei den einzelnen Ringkämpfen 
die Situationen außerordentlich. Bei dem einen Kampfe werden 
die geschilderten Verhältnisse häufiger auftreten als bei dem 
anderen. Hierin mag die Erklärung für die Zu- oder Abnahme de 
Brustumfangs bei gleichzeitiger Blähung der Lungen zu suchen sein. 

Die Feststellung der akuten, temporären Lungenblähung nach 
Kraftleistung ist nichts Neues. Sie ist häufig bei Sportsleuten ge- 
funden worden. So hat z.B. Durig sie nach angestrengtem Berg- 
steigen bei sich nachgewiesen. Sie kommt zustande durch die bei 
den Kraftleistungen notwendige, vertiefte Atmung. Insbesondere 
bei akuten Kraftleistungen wie bei dem Ringkampf, wobei häufig 
die Lungen in maximaler Inspirationsstellung gehalten werden. 
wird dies der Fall sein. Unbekannt war uns lediglich bisher das 
ganz verschiedene Verhalten des Brustkorbs. 

Das größte Interesse beanspruchte naturgemäß bei den Ring- 
kämpfern das Verhalten des Herzens und des Kreislaufs. 

Was die technische Seite der Herzuntersuchung anbelangt, so ge- 
nügen wenige Worte, da die Frage, ob Orthodiagramm oder kurzzeitige 
Fernaufnahme, von verschiedenen Seiten ausführlich behandelt worden 
ist, zuletzt von K. Weiß. Die neuerdings diskutierte, langzeitige Fern- 
aufnahme können wir außer Betracht lassen. Der allgemein anerkannte 
Standpunkt ist wohl der, daß bei sauberer Technik Orthodiagramm wi: 
kurzzeitige Fernaufnahme einwandfreie Methoden ‘zur Bestimmung der 
 Herzform und Herzgröße sind. Eine schlechte Fernaufnabme ist nicht 
besser zu beurteilen als ein ungenaues Orthodiagramm. Die Fernauf- 
nahme eignet sich ganz besonders dann, wenn das Material verschiedener 
Untersucher miteinander verglichen werden soll. Sie ist jedoch unpersön- 
lich. Sie ist tot und gibt keinen Eindruck vom Leben des Herze:: 
und seinem Aktionstypus. (Vaquez-Bordet;!) von Criegern)),. 


1) Vaquez-Bordet, Herz und Aorta, Leipzig 1916 bei Georg Thieme. 
2) v. Üriegern, Verh. Dtsch. Kongr. f. inn. Med. 1899. 
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Das Orthodiagramm dagegen ist in der Hand des geübten Untersuchers 
die viel lebendigere und persönlichere Methode. Nur ist im Interesse 
ihrer Verwertbarkeit unter allen Umständen zu fordern, daß stets die 
Herzspitze einwandfrei mitgezeichnet wird. Da es uns nicht darauf an- 
kam, das ohnehin reichliche, statistische Material (Deutsch und Kauf, ?) 
Herxheimer?)) zu vermehren, als vielmehr darauf, von einer be- 
schränkten Anzahl auserlesener Berufsringkämpfer ein möglichst um- 
fassendes Bild ihres Herzens und seines Verhaltens vor und nach dem 
Kampfe zu erhalten, wählten wir die Orthodiagraphie. 

Alle Orthodisgramme wurden von demselben Untersucher (W elts) 
aufgenommen. Sie sind somit unter sich ohne weiteres vergleichbar. 
Nur zum Zwecke der Kontrolle wurden auch von Lamp6 einige Ortho- 
diagramme aufgezeichnet. Wie Hammer fanden auch wir die Fehler- 
grenzen bei 2—3 mm. 


Da die Frage der Leistungsfähigkeit der Herzperkussion kontrolliert 
durch die Orthodiagraphie oft erörtert worden ist, sei erwähnt, daß die 
Art der Herzveränderungen immer von dem Perkutierenden (Lamp6) 
richtig vorausgesagt wurde. 

Als wichtigsten und brauchbarsten Wert des Orthodiagramms fanden 
wir — abgesehen von der Herzform — in Übereinstimmung mit den 
meisten Untersuchern den Transversaldurchmesser. 


Vorweggenommen sei, daß unsere Versuche, auf Grund der 
Verhältniszahl von Thoraxbreite zur Herztransversalen bei den 
Ringkämpfern bestimmte Herztypen herauszuschälen, keinen Erfolg 
hatten. Fruchtbarer erwies sich die Verhältniszahl von Mr: Ml, 
normal wie 1:1,9 (Dietlen). Fast alle Ringer zeigten erhöhte 
Werte für Ml, der höchste von uns gefundene betrug 1:3,1. 


Betrachten wir zunächst Herz- und Kreislauf der Berufsringer 
vor dem Kampfe. Die meisten waren beschwerdefrei, ein knappes 
Drittel hatte von Zeit zu Zeit über Druck in der Herzgegend mit 
dem Gefühl, nicht richtig durchatmen zu können, zu klagen. Da- 
bei bestand die Neigung zu Herzklopfen. Ausnahmslos wurde die 
Angabe gemacht, daß nach dem Kampfe niemals diese Erschei- 
nungen auftreten, im Gegenteil, daß die Beschwerden durch den 
Kampf beseitigt würden. Objektiv handelte es sich bei diesen 
Ringern um eine besonders ausgesprochene abdominale Fettsucht 
und Blähung des Darmes mit Hoch- und Querlagerung des Herzens, 
also um den gastro-cardialen Symptomenkomplex Römheld’s. 
Eine organische Herzveränderung lag nicht vor. Nach dem Kampfe 
hatte der Bauchumfang in allen Fällen abgenommen, das Herz war 


1) Deutsch u. Kauf, Herz u. Sport. Urban u. Schwarzenberg, 1924. 
2) Herxheimer, Zeitschr. f. klin. Med., 98, 1924. Klin. Wochenschr. 
1923, 8.33. ` 2: | 
21* 
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etwas tiefer gerückt und nicht mehr so stark quergelagert So 
erklärt sich ohne weiteres das Verschwinden der Beschwerden 
durch den Kampf. 

Zwei Herztypen glauben wir aus der Herzform bei den Berufs- 
ringern vor dem Kampfe aufstellen zu können: das straffe und 
das schlaffe Herz. Nachstehende Orthodiagramme zeigen je 
einen Repräsentanten dieser Gruppen. 


RUN 


Straffes Herz. Schlaffes Herz. 


Das straffe, ausgezeichnet tonisierte Herz ist gekennzeichnet 
durch den gewölbten, stark betonten linken Ventrikel. Das schlaffe 
Herz, schlecht tonisiert, sitzt dem Zwerchfell breit, „zerfließend“ 
auf, so daß wir in den extremen Fällen von „Pfannkuchen“-Her- 
zen sprachen. Diese Tonusverminderung besteht aber offenbar nur 
in der Ruhe. Denn auf Anstrengungen antworten unter Umstän- 
den solche schlaffe Herzen sofort mit einer Tonuserhöhung, so das 
sich nach dem Kampfe straffes und schlaffes Herz so sehr ähneln. 
daß die beiden Typen nicht mehr zu unterscheiden sind. In der 
Ruhe behält nur das straffe Herz seinen Tonus bei. 

Das von uns als schlaff bezeichnete Herz ist wahrscheinlich 
das, was die ältere Literatur „Sportherz“ nannte. Es ist aber nach 
unseren Beobachtungen sicherlich nicht der einzige Typus von 
„Sportherz“. Dieselbe Bezeichnung verdient auch das straffe Herz. 
Wenn wir es auch in der Hauptsache bei jugendlichen Ringern 
fanden, so muß doch betont werden, daß es auch bei älteren Be- 
rufsringern vorkommt. Als Beispiel führen wir einen 40 jährigen 
Ringer an, der seit 20 Jahren den Ringkampf als Beruf ausübt 
Im allgemeinen aber stellt das straffe Herz den jugendlichen, das 
schlaffe Herz den Alterstyp des Berufsringerherzens dar. 

Wir kommen zur Herzgröße. Um zu einer zahlenmäßigen 
Anschauung zu gelangen, wollen wir die von uns bei den Berufs- 
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ringern gefundenen Werte für die Herztransversale mit den bisher 
festgestellten Normalzahlen, bezogen auf Körpergewicht und Körper- 
größe, vergleichen. Wir können jedoch nur einen Teil der von 
uns untersuchten Ringer anführen, da für die hohen Körpergewichte 
und die aus dem normalen Rahmen fallende Seen noch keine 
Normalzahlen zur Verfügung stehen. 


1. Vergleich mit den Normalzahlen von Clayter und 
Merril bezogen auf das Körpergewicht. 


Gefund. 
Transversale normal maxımal 
Chr. 180 Pfd. 14,7 12,9 13,4 
Lg. 186 „ 15,7 12,9 13,4 


Alle anderen Ringer fallen wegen zu hoher Körpergewichte aus 
* der Tabelle heraus. 


2. Vergleich mit den Normalzahlen nach Dietlen und 
Groedel (letztere in Klammer) bezogen auf die Körper- 
größe. 

Gefund., 
Transversale normal 
(Mittel d. verschied. 
Orthod. vor dem Kampfe) 


De. 13,8 13,8 (13,2) 
Geb. 12,6 13,8 (13,2) 
Ger. - 15,5 13,1 (13,0) 
Go. 15,4 13,8 (13,2) 
Gr. 17,0 13,8 (13,2) 
Ba. 14,1 13,1 (13,0) 
Chri. 14,7 13,8 (13,2) 
Ja. 15,0 13,8 (13,2) 
Ku. 14,6 13,8 (13,2) 
Les. 15,4 13,8 (13,2) 
Leg. 15,7 13,1 (13,0) 
Pro. 14,9 13,8 (13,2) 
Schn. 15,3 13,8 (13,2) 
Wei. 14,7 13,8 (13,2) 
Wo. 14,4 13,8 (13,2) 


Die übrigen Ringer fallen wegen zu großer Körperlänge aus den 
Tabellen heraus. 

Betrachten wir die von uns gefundenen Herztransversalen im 
Vergleich mit den Normalzahlen, so ergibt sich eine ganz erheb- 
liche Vergrößerung der Transversalen ‚der Berufsringerherzen gegen- 
über den Normalwerten. Die durchschnittliche Herzgröße bei den 
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Berufsringern, die wir zu den Schwerathleten zählen müssen, ist 
demnach nach unseren Befunden größer als man im allgemeinen 
anzunehmen geneigt ist. Das Alter der Ringer spielt dabei keine 
Rolle. Nur bei 2 Ringkämpfern sind die Maße normal, und gerade 
diese Ringer haben sich nicht als die besten qualifiziert. Die 
Größe des Herzens ist eben kein Maß für seine 
Leistungsfähigkeit. 


Eine wichtige, bisher noch nicht entschiedene Frage ist, wie 
diese Herzvergrößerungen, die wir in 95,24 °/, fanden, aufzufassen 
sind. Beruhen sie auf einer Herzdilatation oder Hypertrophie’ 
Deutsch und Kauf!) beobachteten, daß sich solche Herzver- 
größerungen nach forciertem Training ausbildeten und nach Wochen 
und Monaten wieder zurückgingen. Sie nahmen deshalb ar, 
daß es sich um reine Dilatationen handelt. Sie erklären sie als 
eine Veränderung des Herzmuskeltonus unter dem Einflusse des 
vegetativen Nervensystems. Gegen diese Deutung nimmt — nach 
unserer Meinung mit Recht — H. Herxheimer?) Stellung. In 
seiner Argumentation verweist er vor allem auf die Versuche von 
Secher?) an trainierten Laboratoriumsratten, die unter dem Ein- 
flusse des Trainings ein echtes Wachstum des Herzens zeigten. 
Nach Aufhören des Trainings, d. h. der vermehrten Herzleistung 
oder -beanspruchung, ging im Verlauf von einigen Wochen das 
Herzgewicht wieder bis zu seinem ursprünglichen Wert zurück. 
Des weiteren weist Herxheimer auf die Starling’schen‘) 
Deduktionen hin, daß jedes Herz auf eine vermehrte Beanspruchung 
gesetzmäßig mit einer Hypertrophie reagiert. Und endlich spricht 
nach Herxheimer gegen eine Dilatation die Überlegung, daß 
mit jeder Dilatation eine Überdehnung des Herzmuskels verbunden 
ist, die eine Leistungsverminderung des Herzens mit sich bringen 
müsse. Dem widersprechen aber unbedingt die von ihm bei Sports- 
leuten mit vergrößertem Herzen gemachten Erfahrungen. Auch 
wir konnten bei keinem der Ringer mit vergrößertem Herzen eine 
— wenn auch nur relative — Leistungsschwäche dieses Organs 
feststellen. Ganz im Gegenteil waren diese Herzen von einer er- 
staunlichen Leistungsfähigkeit. So neigen auch wir zu der An- 
schauung, daß es sich bei der beobachteten Vergrößerung des 


Dilg 

2) H. Herxheimer, Klin. Wochenschr. 1924, Nr, 49, S. 2225. 
3) Secher, Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. 14, 1921 u. 32, 1923. 
4) Starling, Das Gesetz der Herzarbeit, London 1911, 
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Ringerherzens in. der Hauptsache um ein Sue Wachstum, um 
eine Hypertrophie handelt. 

Man sollte meinen, die Entscheidung, ob eine Dilatation oder 
Hypertrophie vorliegt, rein klinisch treffen zu können, und zwar 
durch die Beschaffenheit des Herzspitzenstoßes, dessen hebender 
Charakter ja nach der Anschauung von Bamberger und Traube 
ein untrügliches Zeichen der Hypertrophie des linken Ventrikels 
sein soll. In unseren Aufzeichnungen finden wir den Herzspitzen- 
sto nur in einem Falle als andrängend bezeichnet. In einem 
anderen Falle ist er vor dem Kampf als „gut fühlbar“, nach dem 
Kampfe unter gleichzeitigem Anstieg des Bintdrucks als „andrän- 
gend“ notiert. Hebend fanden wir den Herzspitzenstoß nur bei 
einem einzigen Ringer. Und dieser litt an einer chronisch glome- 
rulären Nephritis mit einer Hypertonie von 240 mm Hg! Nach dem 
Kampfe war. der hebende Charakter des Spitzenstoßes bei stark 
abgestürztem Blutdruck verschwunden. Es drängt sich nach diesen 
Beobachtungen die Frage auf, ob eine Hypertrophie des linken 
Ventrikels allein und in allen Fällen genügt, um den Spitzenstoß 
hebend erscheinen zu lassen, ob nicht ein zweites Moment hinzu- 
kommen muß, nämlich eine erhöhte Tonussteigerung, eine „Hyper- 
tonie“ des Herzens, insbesondere des linken Ventrikels. 

Bruns hat mit Recht darauf hingewiesen, daß die Herzgröße 
schon in der Ruhe, vor Beginn der Arbeit wahrnehmbaren 
Schwankungen unterworfen ist. Wir haben dieselbe Beobachtung 
gemacht. Während der 4 Wochen dauernden Kämpfe änderte sich 
bei allen Ringern, die in die Entscheidungskämpfe kamen, die 
Herzgröße in der Ruhe in sehr charakteristischer Weise. Teilen 
wir die 4 Kampfwochen in 3 Perioden zu je 10 Tagen und ver- 
gleichen wir die Herzgrößen, die wir bei den einzelnen Ringern in den 
verschiedenen Perioden jedesmal vor dem Kampfe fanden, mit- 
einander, so können wir bei allen Ringkämpfern unterscheiden: 

I. Periode, die man als Zeit des noch mangelhaften Trainings 
bezeichnen kann, in der das Herz größer war als in Periode II. 

II. Periode, die Zeit des zunehmenden Trainings, in der das 
Herz kleiner war als in Periode I. 

III. Periode, die Zeit der schweren Entscheidungskämpfe, des 
Übertrainings, in der das Herz größer war als in Periode II. Trotz 
dieser länger dauernden Herzvergrößerungen, die recht ansehnliche 
Werte erreichten (bis zu 1,4 cm der Herztransversalen gegenüber 
der der Periode II), waren die Ringer in ihrer Leistungsfähigkeit 
und in ihrem Wohlbefinden in keiner Weise gestört. Es ist dies 
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eine Mahnung, diesen unter solchen Umständen aufgetretenen Herz- 
vergrößerungen keine so entscheidende, ernste Bedeutung zu- 
zumessen, wie z. B. Deutsch u. Kauf!) es tun. Des weiteren aber 
weisen diese Beobachtungen nachdrücklich darauf hin, daß es bei 
Untersuchungen über Veränderungen der Herzgröße durch sportliche 
Arbeit nicht genügt, einmal die Herzgröße in der Ruhe festgestellt 
zu haben und mit diesem Werte die nach den verschiedenen — 
vielleicht in Tagesabständen durchgeführten — Trainings oder 
Kämpfen gefundenen zu vergleichen, sondern daß vor jedem Training 
oder vor jedem Kampfe jedesmal von neuem die Herzgröße fest- 
zustellen ist. Nur unter dieser Bedingung ist es erlaubt, aus den 
erhobenen Befunden bestimmte Schlüsse auf den Einfluß geleisteter 
Arbeit auf die Herzgröße zu ziehen. 

Über die übrigen Beobachtungen an den Herzen der Berufs- 
ringer vor dem Kampfe können wir uns kurz fassen. Abgesehen 
von einer Juetischen Aortitis und einem. klassischen Hypertonie- 
herzen konnten wir — wie wir bereits erwähnten — in keinem 
Falle eine greifbare organische Herzkrankheit feststellen. Die 
Herztöne waren im allgemeinen rein, nur in einem Falle hörten 
wir ein leises akzidentelles Geräusch über allen Ostien, in zwei 
anderen ein systolisches Geräusch über der Aorta und in einem 
Falle ein systolisches Geräusch über der Spitze. In 38,1°/, der 
Fälle fanden wir den zweiten Aorten- und den zweiten Pul- 
monalton gleichlaut, in 47,6°/, den zweiten Aortenton, in 14,3°', 
den zweiten Pulmonalton akzentuiert. Eine bestimmte Altersstufe 
war für diese Befunde nicht bestimmend. In zwei Fällen war der 
zweite Aortenton klingend. 

Die Pulszahl schwankte zwischen 72 und 120 Schlägen in 
der Minute. Zwischen 72 und 80 Schlägen in der Minute zählten 
wir in 40°,, zwischen 81 und 90 in 28°/,, zwischen 91 und 100 
in 22°/,, zwischen 101 und 110 in 8°/,, zwischen 111 und 120 in 2°, 
der Fälle. Die Pulsbeschleunigung, die, wie in diesen Zahlen zum 
Ausdruck kommt, in vielen Fällen mehr oder weniger ausgesprochen 
war, dürfte in der Hauptsache auf die psychische Erregung: vor 
dem Kampfe zurückzuführen sein. 

Der systolische Blutdruck, nach Riva-Rocci ge- 
messen, zeigte in der I. Periode der Konkurrenz folgende Verhältnisse: 
Systol. Blutdruck: 120—130 131—140 141—150 151—160mm Hg 
in “j der Fälle: 35,0%, 25,0%, 20,0 0% 20,0 °/, 

Alter: 22—50 31—45 31—47 32—45 Jahre 


1) l. e 
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In dieser Zusammenstellung ist der eine Fall von ausgesprochener 
Hypertonie bei chronisch glomerulärer Nephritis nicht berück- 
sichtigt. Die angegebenen Werte zeigen, wie dies Parrisius’) 
auch für die Skiläufer festgestellt hat, daß der systolische Blutdruck 
bei einem großen Teil der Ringkämpfer über das normale Maß 
hinaus hoch ist. Das Alter spielt dabei keine Rolle. Man kann 
im Gegenteil sagen, daß gerade die jugendlichen Ringkämpfer einen 
relativ hohen Blutdruck zeigten, bei dreien von ihnen konnten wir 
eine ausgesprochene juvenile Sklerose feststellen. 

In der letzten Periode der Konkurrenz ist das Verhalten des 
systolischen Blutdrucks ein wesentlich anderes. Die folgende Zu- 
sammenstellung gibt darüber Aufschluß: 

Systol. Blutdruck : 120—1380 131—140 141—150 mm Hg 
in ° der Fälle: 61,5 23,0%, 15,5 h 
Alter: 22—45 32—39 37—47 Jahre 

Es ist ohne weiteres zu erkennen, daß im Verlaufe der Kon- 
kurrenz der systolische Blutdruck entschieden niedriger geworden 
ist. Die Werte der letzten Periode unterscheiden sich deutlich 
von denen der ersten Periode. Es überwiegen bei weitem die 
normalen Zahlen. Auch für dieses Verhalten ist das Alter in keiner 
Weise bestimmend. 


Der diastolische Blutdruck zeigte folgendes Bild: 


I. Periode, 
Diastol. 
‚ Blutdruck: 70—80 81—90 91—100 101—110 111—120 mm Hg 
in), d. Fälle: 10°), 409, 25%, 159), 10° 
Alter: 22—36 31-50 32—47 31—39 37—45 Jahre 
IH. Periode. 
Diastol. Blutdruck: 80—90 91—100 101—110 mm Hg 
in °/, der Fälle: 53,8 30,8 °/, 15,4 
Alter: 22—40 32—47 35-—37 Jahre 


Aus diesen beiden Tabellen geht einmal hervor, daß wiederum 
unabhängig vom Alter der diastolische Blutdruck in der ersten 
Periode der Kämpfe in der Hälfte der Fälle über der Norm liegt. 
Er zeigt also dasselbe Verhalten wie der systolische Blutdruck. 
Zweitens aber geht aus der Zusammenstellung hervor, daß in der 
dritten Periode der diastolische Blutdruck ein deutliches Ansteigen 
der Werte zeigt, ganz im Gegensatz zu dem Verhalten des systo- 


— 


1) Parrisius, Münch. med. Wochenschr. 1924, Nr. 46, 5. 1601. 
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lischen Blutdrucks, der in dieser Periode eine merkliche durch- 
schnittliche Abnahme aufweist. Dementsprechend finden wir in 
der ersten Periode eine größere Druckamplitude als in der dritten 
Periode. Über Einzelheiten geben die nachfolgenden Tabellen 
Auskunft: 


I. Periode. 

Druckamplitude: 30—40 41—50 51—60 61—70 mm Hg 
in °%, der Fälle: 65 9, 15 10 10%, 

. Alter: 22—50 36—47 31—32 32—42 Jahre 

UI. Periode. 
Druckamplitude: 20—30 31—40 41—50 mm Hg 
in °/, der Fälle: 23%, 38,5 9, 38,59), 
Alter: 30—45 22—45 32—47 Jahre 


Es ist bekannt, daß in vielen Fällen nach einer sportlichen 
Leistung das Herz kleiner gefunden wurde als vorher. Auf der 
anderen Seite wird berichtet, daß manche Herzen auf eine An- 
strengung mit einer Vergrößerung reagierten. So fand z. B. 
0O. Bruns?!) bei seinen Arbeitsversuchen nach Schluß der Arbeit 
die röntgenologisch festgestellte Herzgröße in 75%, der Fälle kleiner 
und in 7°, der Fälle etwas größer als in der Ruhe. In 18°/, der 
Fälle „schwankte sie zwischen Vergrößerung und Verkleinerung 
gegenüber der Ruhelage“. Auch wir konnten nach dem Ring- 
kampf ein verschiedenes Verhalten der Herzschattengröße fest- 
stellen, und zwar fanden wir in 57,5%, der Fälle eine Verkleinerung 
bis zu 2,2 cm und in 42,5 °% eine Vergrößerung bis zu 2,5 cm der 
Herztransversalen. Daß unsere Zahlen ganz wesentlich von den 
Bruns’schen abweichen, liegt lediglich in der Verschiedenheit des 
untersuchten Materials. 

Diese Herzverkleinerungen resp. -vergrößerungen nach körper- 
licher Anstrengung sind verschieden erklärt worden. Die Größe 
des systolischen Restvolumens, die Gefäßspannung, Veränderungen 
der chemischen, physikalischen und endrokrinen Blutbeschaffenheit, 
den Säuregrad des Blutes, Nerveneinflüsse, besonders der Vagi, hat 
man für dieses Verhalten des Herzmuskels als Reaktion auf die 
vollbrachte Leistung verantwortlich gemacht. 

Wir persönlich sind der Meinung, daß hierbei mehrere Faktoren 
eine Rolle spielen, stellen jedoch den Spannungszustand, den 
Tonus des Herzmuskelsalsmaßgebend in den Mittelpunkt. 
In der Verkleinerung des Herzens sehen wir eine Zunahme, in der Ver- 


1) O. Bruns, Sportärztetagung. Berlin 1924. Verl. Lehmann-München. 
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größerung eine Abnahme des Herztonus, wie auchH.Herxheimer'), 
H. H. Meyer u. Kaufmann?), sowie Deutsch u. Kauf?) nach 
ihren Beobachtungen an Soldaten und überanstrengten Sportsleuten 
von einer vorübergehenden Tonusabnahme des Herzens sprechen. 
Wie im einzelnen diese Tonusschwankungen zustande kommen, ent- 
zieht sich unserer Beurteilung. Die Frage nach der Abhängigkeit 
von Tonus und Kontraktionsenergie des Herzmuskels scheint nach 
den Untersuchungen von O. Bruns‘) in positivem Sinne beant- 
wortet werden zu müssen. Maßgebend bestimmt wurde unsere 
Auffassung durch die Beobachtung, daß in der überwiegenden 
Mehrzahl der Fälle eine Verkleinerung des Herzens mit einer Blut- 
drucksteigerung, eine Herzvergrößerung mit einer Senkung des 
Blutdrucks einherging. Darauf werden wir noch später zurück- 
kommen. 

Es wäre nun ein großer Irrtum zu glauben, daß gewissermaßen 
2 Kategorien von Herzen bestünden, daß die eine mit einer Ver- 
kleinerung, die andere mit einer Vergrößerung auf eine Anstrengung 
antworten. Für jedes Herzgibt esBedingungen, die zu 
der Veränderungnachdereinenoderanderen Richtung 
führen. So sahen wir einen Ringer, der ohne Training in die 
Konkurrenz eintrat. Nach den ersten, noch relativ leichten Kämpfen 
trat jedesmal eine Vergrößerung des Herzens auf. Nach den 
späteren, viel schwereren Kämpfen zeigte sich eine Verkleinerung. 
Das zunehmende Training, die Übung, hatte in diesem Falle zu 
einer Veränderung der Reaktionsweise des Herzens geführt. Bei 
2 anderen Ringern, deren Herzen nach jedem Kampfe kleiner ge- 
worden waren, sahen wir eine Vergrößerung nach einem Kampfe, 
den sie unter einem schweren psychischen Druck resp. unter starker 
nervöser Erregung durchgerungen hatten. Bei späteren, außer- 
ordentlich schweren Kämpfen zeigte sich wieder eine Verkleinerung. 
Hier war also die psychische Verfassung bestimmend für die Herz- 
größe nach dem Kampfe. Bei mehreren Ringern endlich sahen wir 
nach leichten Kämpfen eine Verkleinerung, nach schweren oder 
lang dauernden eine Vergrößerung des Herzens auftreten. Die 
Herzarbeit, die Leistung war demnach in diesen Fällen das Ent- 
scheidende. 

Man hat die Verkleinerung resp. Vergrößerung des Herzens 


Lc. 

Zitiert nach O. Bruns, Münch. med. Wochenschr. 1925, Nr. 16, S. 623. 
l. c. 

0. Bruns, Münch. med. Wochenschr. 1925, Nr. 16, S. 623. 
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nach sportlicher Leistung in prognostischer Hinsicht verwertet und 
eine nach einer Anstrengung auftretende Herzvergrößerung un- 
günstig beurteilt. Unsere Beobachtungen zeigen, wie auber- 
ordentlich vorsichtig man in dieser Beziehung sein muß. Wir 
würden es jedenfalls nach unseren Erfahrungen nicht wagen, allein 
aus einem einmaligen Größerwerden des Herzens nach der Arbeit 
weitgehende prognostische Schlüsse zu ziehen oder danach bindende 
Ratschläge für die Ausübung eines Sportes zu geben. Nehmen 
wir diese Erfahrung zusammen mit jenen über die oben ausführlich 
berichtete Herzgröße bei Ringkämpfern und vergleichen damit die 
in der Literatur niedergelegten Anschauungen über die prognostische 
Wertung dieser Dinge, so können wir uns des Eindrucks nicht 
erwehren, daß man unter dem Einfluß der genauen radiologischen 
Methoden die Herzzahlen vielfach zu absolut nimmt, daß man über 
der Exaktheit der Zahlen oft vergißt, daß das Herz ein lebendiger 
Muskel mit natürlichen Tonusschwankungen ist. 

Die Verkleinerungen resp. Vergrößerungen der Herzen nach 
dem Kampfe waren nur vorübergehender Natur. Nach 24 Stunden 
ließen sie sich nicht mehr nachweisen. Aus äußeren Gründen 
konnten wir nur 5 Ringer des öfteren in verschiedenen Zeit- 
abständen nach dem Kampfe untersuchen. So weit diese wenigen 
Beobachtungen ein Urteil zulassen, gehen Herzverkleinerungen wie 
Vergrößerungen rasch zurück. Wir sahen den Ausgleich bereits 
nach 45—60 Minuten. Die Herzverkleinerungen scheinen länger 
bestehen zu bleiben als die Vergrößerungen. In einem Falle be- 
obachteten wir sofort nach dem Kampfe eine Vergrößerung der 
Herztransversalen von 1,4 cm, nach einer Stunde war die Ver- 
größerung einer Verkleinerung von 0,4 cm gewichen, verglichen 
mit der Herzgröße vor dem Kampfe. Es fand also in diesem Falle 
eine Überkompensation statt. 

Naturgemäß war der Puls nach dem Ringkampf in allen Fällen 
beschleunigt. Da die vorangegangene Anstrengung ganz verschieden 
groß war, also eine einheitliche Leistung nicht vorlag, hat es keinen 
Zweck, das prozentuale Verhältnis der Pulsbeschleunigung für die 
einzelnen Ringer zu errechnen, wie wir das bei den diesbezüglichen 
Untersuchungen vor dem Kampfe getan haben. Wir können uns 
damit begnügen, festzustellen, daß die Pulszahl nach dem Kampte 
in der Minute zwischen 100 und 168 schwankte. Die mittlere 
Pulszahl nach dem Kampfe betrug 124 in der Minute. 

Bei der ganz verschiedenen Reaktion des Herzens auf den 
Ringkampf war das Verhalten des Blutdrucks nach der 
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sportlichen Leistung von besonderem Interesse. Wir wollen 
vorwegnehmen, daß wir sowohl Blutdrucksteigerungen wie Blut- 
drucksenkungen und ein Gleichbleiben des Blutdrucks nach dem 
Kampfe fanden. Aus diesem Grunde würden wir ein falsches Bild 
von den tatsächlichen Verhältnissen erhalten, wenn wir, wie wir 
das für den Blutdruck vor dem Kampfe getan haben, ausrechneten, 
bei wieviel Ringern wir eine bestimmte Höhe des Blutdrucks be- 
obachteten. Die nach dem Kampfe gefundenen Werte für den Blut- 
druck haben nur Bedeutung, wenn man gleichzeitig das Ver- 
halten des Herzens berücksichtigt. Demgemäß müssen wir die 
Blutdruckverhältnisse bei Verkleinerung und bei Vergrößerung 
des Herzens für sich gesondert betrachten. Wir fanden bei der 
Verkleinerung des Herzens nach dem Kampfe in 46,66 °% 
eine Steigerung, in 16,67 °/, eine Senkung des systolischen Blut- 
drucks, in 36,67°/, war der systolische Blutdruck vor und nach 
dem Kampfe gleich. Bei gleichzeitiger Vergrößerung des 
Herzens fanden wir in 64,7°, eine Senkung, in 17,65°;, eine 
Steigerung des systolischen Blutdrucks, in 17,65°%, blieb der 
systolische Blutdruck unverändert. Aus diesen Zahlen geht mit 
aller Deutlichkeit hervor, daß in der überwiegenden Mehr- 
zahl der Fälle eine Verkleinerung des Herzens mit 
einer Steigerung und eine Vergrößerung des Herzens 
mit einer Senkung des systolischen Blutdrucks einher- 
gingen. Bei den Herzverkleinerungen schwankte die systolische 
Blutdruckssteigerung zwischen 5 und 30 mm Hg, die systolische 
Blutdrucksenkung zwischen 10 und 25 mm Hg. Bei den Herzver- 
größerungen beobachteten wir systolische Blutdrucksenkungen 
zwischen 5 und 75 mm Hg und Steigerungen von 15 mm Hg. Auch 
hier müssen wir wiederum betonen, daß die einzelnen Ringer sich 
je nach dem Stadium des Trainings, in dem sie sich befanden, 
und je nach der Schwere des vorangegangenen Kampfes verschieden 
verhielten. Je nach den gegebenen Umständen wechselten bei dem- 
selben Ringer Herzgröße und Blutdruck. Immer wieder aber war 
uns das Zusammentreffen von Herzverkleinerung und Anstieg des 
systolischen Blutdrucks und von Vergrößerung des Herzens und 
Senkung des systolischen Blutdrucks besonders auffallend. Diese 
Beobachtung konnten wir des Öfteren an ein und demselben Ringer 
machen. 

Etwas anders ausgedrückt bedeuten diese Befunde, daß in den 
meisten Fällen eine Verkleinerung des Herzens mit vermehrter, 
eine Vergrößerung des Herzens mit verminderter Kontraktions- 
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energie des Herzmuskels einhergeht. Die wenigen Fälle, die mit 
einem Kleinerwerden des Herzens eine Senkung und mit einem 
Größerwerden des Herzens eine Steigerung des systolischen Blut- 
drucks aufwiesen, zeigen wiederum die Unabhängigkeit der Größe 
des Herzens von seiner Leistungsfähigkeit. 

Der diastolische Blutdruck machte die Schwankungen 
des systolischen Blutdrucks bei Verkleinerung der Herzgröße im 
Allgemeinen mit. Stieg der systolische, so war auch ein höherer 
diastolischer Blutdruck festzustellen. Immerhin sahen wir Aus- 
nahmen in dem Sinne, daß bei Ansteigen des systolischen Blutdrucks 
der diastolische gleich blieb. Der höchste gefundene diastolische 
Blutdruck lag bei 115, der niedrigste bei 80 mm Hg. Dieselben 
Erfahrungen machten wir, wenn bei Kleinerwerden der Herzgröße 
der systolische Blutdruck gleich blieb oder absank. Die beiden 
Grenzwerte lagen bei 105 und 80 mm Hg. 

Bei Herzvergrößerungen mit Senkung des systolischen Blut- 
drucks sank in allen Fällen der diastolische Blutdruck mit ab, 
wenn auch nicht in dem Maße wir der systolische. 85 mm Hg war 
der niedrigste und 125 mm Hg der höchste Wert des gefundenen 
diastolischen Blutdrucks. Bei größer werdenden Herzen mit gleich- 
bleibendem systolischem Blutdruck sahen wir in allen Fällen den 
diastolischen Blutdruck leicht erhöht. Der höchste Wert betrug 110, 
der niedrigste 95 mm Hg. Bei Vergrößerung des Herzens mit 
Steigerung des Blutdrucks war der diastolische Blutdruck in der 
Hälfte der Fälle eine Spur höher, in der anderen Hälfte eine Spur 
niedriger als vor dem Kampfe. Die beiden Grenzwerte waren 95 
und 90 mm Hg. 

Die Druckamplitude war nach dem Kampfe bei gleich- 
zeitiger Verkleinerung des Herzens in 74°/, größer und 
in 26°, etwas kleiner als vor dem Kampfe. Die größte Druck- 
amplitude betrug 65, die kleinste 25 mm Hg. Bei Kleinerwerden 
der Herzgröße und gleich bleibendem systolischem Blutdruck fanden 
wir die Druckamplitude in 27,2 °/, geringfügig größer und in 72,8°,, 
etwas niedriger als vor dem Kampfe. Der höchste gefundene Wert 
betrug 55, der kleinste 30 mm Hg. Bei Verkleinerung des Herzens 
mit Senkung des Blutdrucks war in allen Fällen die Druckamplitude 
kleiner als vor dem Kampfe. Der niedrigste gefundene Wert be- 
trug 20 mm Hg. 

Bei Vergrößerung des Herzens mit Senkung des systo- 
lischen Blutdrucks war die Druckamplitude in 36,65 °/, größer und 
in 63,35 °,, kleiner als vor dem Kampte. Die größte Druckamplitude 
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hatte einen Wert von 90, die kleinste von 15 mm Hg. Bei Ver- 
größerung des Herzens mit gleichbleibendem Blutdruck war in allen 
Fällen die Druckamplitude niedriger als vorher. Dagegen war in 
100°], bei Vergrößerung des Herzens mit Steigerung des Blutdrucks 
die Druckamplitude größer als vor dem Kampfe. Der höchste ge- 
fuandene Wert war 50 mm Hg. 

Bei unseren Ausführungen über die Herzgröße haben wir be- 
` tont, daß es nicht angängig ist, aus einer einmal beobachteten 
Herzvergrößerung nach der Arbeit weitgehende prognostische 
- Schlüsse zu ziehen. Auch eine einmal festgestellte Vergrößerung 
- des Herzens mit gleichzeitiger Senkung des Blutdrucks dürfte nach 
unseren Beobachtungen noch nicht eine bindende Voraussage für 
die Leistungsfähigkeit des Herzens rechtfertigen. Denn unter 
anderen Umständen kann man an demselben Herzen eine Ver- 
kleinerung mit einem Anstieg des Blutdrucks finden. Ganz anders 
ist die Frage zu beantworten, ob ein Größerwerden des Herzens 
mit gleichzeitig erniedrigtem Blutdruck uns nicht darauf hinweist, 
daß die vorangegangene Leistung mit all ihren einzelnen Umständen 
für das betreffende Herz zu groß war. Wir sind der Meinung, daß 
eine Verkleinerung des Herzens mit Anstieg des Blut- 
drucks und rasch zur Norm zurückkehrender Pulszahl 
für eine gute, und eine Vergrößerung des Herzens mit 
Senkung desBlutdrucksund lang dauernder Beschleu- 
nigung des Pulses füreineschlechte Reaktion des Her- 
zensundKreislaufs auf die vorangegangene Anstrengung 
spricht. Verkleinerung des Herzens mit erniedrigtem Blutdruck wie 
Vergrößerung des Herzens mit Blutdrucksteigerung dürften die ersten 
Anzeichen einer Überforderung von Herz und Kreislauf darstellen. 

Diese Beobachtungen lassen sich vielleicht zu einer Funktions- 
prüfung des Herzens ausbauen. Man müßte verschiedene Herzen 
ein fest bestimmtes mittleres Maß von Arbeit leisten lassen unter 
Kontrolle von Herzgröße, Blutdruck und Puls vor und nach der An- 
strengung, oder aber, man würde die Arbeit für die einzelnen 
Herzen so schwer wählen, daß eben eine Vergrößerung des Herz- 
schattens mit Senkung des Blutdrucks auftritt. In diesem Falle 
wäre die geleistete Arbeit ein Maß für die Tüchtigkeit des Herzens. 

Eine gesonderte Besprechung bedarf noch das Verhalten von 
Herz und Kreislauf des Ringers mit chronisch glomerulärer Ne- 
phritis. Wie wir bereits erwähnten, stellten wir bei ihm einen 
systolischen Blutdruck von 240 und einen diastolischen von 
140 mm Hg fest. Es ist an und für sich eine erstaunliche Tat- 
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sache, daß der betreffende Ringkämpfer ohne Beschwerden die 
ganze Konkurrenz und die schwersten Kämpfe durchhielt. Sein 
Herz war das größte sämtlicher Ringer und zeigte die typische 
Gestalt des Hypertonieherzens. Auf jeden Ringkampf reagierte 
es mit einer Vergrößerung, die um so beträchtlicher war, je schwerer 
der vorangegangene Kampf. Der Blutdruck zeigte jedesmal eine 
Senkung nach der Anstrengung. Nach einem kurzen, nur 5 Minuten 
dauerndem Kampfe betrug sie nur 5 mm Hg, nach einem sehr 
schweren, 35 Minuten währenden Kampfe 75 mm Hg. Im Verlaufe 
der Konkurrenz zeigte sich, daß systolischer und diastolischer Blut- 
druck in der letzten Periode niedriger waren als in der erster. 
Während wir zu Beginn der Konkurrenz selbst nach leichteren 
Kämpfen eine deutliche Herzschwäche mit Leberstauung. leichtem 
Ödem usw. feststellen konnten, war dies in der letzten Periode 
nicht mehr deutlich. Auch an diesem Hypertonieherzen hat sich 
‚ der Einfluß des Trainings bemerkbar gemacht. _ 

Wenige Worte genügen über die von uns durchgeführten Harn- 
untersuchungen (Heinrich). Abgesehen von dem Urinbefund bei 
dem Ringer mit chronisch glomerulärer Nephritis fanden wir in 
keinem Falle vor dem Kampfe Eiweiß, Zucker oder sonstige krank- 
hafte Bestandteile. Nach dem Kampfe fanden wir in der Hälfte 
der Fälle eine Spur Eiweiß, unabhängig von der Art der Reaktion 
des Herzens und des Blutdrucks auf die vorangegangene An- 
strengung. Wir können uns nicht dazu entschließen, dieses 
Auftreten von geringen Mengen Eiweiß nach dem Kampfe als 
Zeichen einer Herzinsuffizienz aufzufassen, wie dies in der Literatur 
des öfteren behauptet wird. Wir glauben vielmehr, daß es sich 
hierbei um ähnliche Verhältnisse wie bei der orthostatischen Albu- 
minurie handelt. Bei dem Ringer mit chronisch glomerulärer Ne- 
phritis sahen wir nach jedem Kampfe ein verstärktes Auftreten 
von Eiweiß, roten und weißen Blutkörperchen, Zylindern aller Art. 
Eine auffallend vermehrte Säuerung des Harns, geprüft mit 
Cochenille-Tinktur, ließ sich nach dem Ringkampf in keinem Falle 


feststellen. 
Endlich haben wir an 20 Ringern insgesamt 34 paarweise 


Bestimmungen der Kohlensäurespannung der Alveolar- 
luft nach der Methode von Haldane vorgenommen (Straube|). 
Bei jedem Versuch wurde die erste Bestimmung etwa .!/„—1 Stunde 
vor dem Kampfe, die zweite etwa 3—5 Minuten nach dem Kampfe 
durchgeführt. Äußere Gründe verhinderten uns, die Kohlensäure 
spannung noch unmittelbarer nach dem Kampfe zu bestimmen. 
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Die erhaltenen Resultate sind die folgenden: Bei 14 Ringern 
sank nach dem Kampfe die Spannung ab. Die größte Differenz 
betrug dabei 21, die geringste 1 mm Hg. 

Unter diesen 14 Ringern zeigten 2, bei denen mehrere Ver- 
suche durchgeführt werden konnten, in je einem Versuche ein 
Gleichbleiben der Kohlensäurespannung. Bei dem einen trat dies 
jedoch nach einem sehr kurzen, nur 22 Sekunden dauernden 
Kampfe ein, der keine große körperliche Anstrengung mit sich 
brachte. Ein dritter, nur einmal untersuchter Ringer zeigte nach 
einem 14 !/, Minuten dauernden Kampfe ebenfalls dieselbe Spannungs- 
höhe wie vor dem Kampfe. 

Drei Ringer wiesen je einmal unter 4 resp. 3 resp. 2mal 

` wiederholten Untersuchungen neben der Senkung eine Steigerung 
der Kohlensäurespannung auf. Ebenso stieg die Spannung bei 2 
andern Ringeren an, bei denen nur eine einzige Untersuchung 
durchgeführt werden konnte. Die größte Steigerung betrug dabei 
10, die kleinste 3mm Hg. 

Auffallend war uns bei unseren Untersuchungen, daß bei den 

Ringkämpfern im allgemeinen auch die Ruhewerte tiefer als die 

< sonst angenommenen Normalwerte lagen und zwar bis herab zu 
28, 27 und 26mm Hg. Die höchste Kohlensäurespannung vor dem 
Kaınpfe betrug in 2 Fällen je 43mm Hg, von denen der eine nach 

- dem Kampfe auch den größten von uns beobachteten Abfall von 
' 21mm Hg hatte. Der zweite zeigte einen Abfall von 10 mm Hg. 
Wir finden also größtenteils nach der Kampf- 

. leistung ein Abfallen der alveolären Kohlensäure- 
- spannung, wobei zum Teil sehr niedrige Werte — 
bis zu 18 mm Hg — erreicht werden. Ein direkter Zu- 
. sammenhang zwischen der Größe der körperlichen Anstrengung 
— am Gegner und an der Dauer des Kampfes gemessen — und 
der Differenz der Kohlensäurespannung läßt sich aus unseren 
Untersuchungen nicht herauslesen. Welche Faktoren bei der Art 
. und dem Ausmaß der Veränderung der Kohlensäurespannung durch 
den Kampf im einzelnen eine Rolle spielen, ist so ohne weiteres 
nicht zu entscheiden. Sicherlich kommen die Größe der Anstrengung, 
der Zustand des Herzens des Kämpfers und seine Atemtechnik im 
Kampfe in Frage. Daneben aber ist wohl auch noch die psychische 

- Erregung bei der Herabsetzung der Kohlensäurespannung, besonders 
: wenn es sich um entscheidende Kämpfe handelt, zu berücksichtigen. 
- Die Hauptursache jedoch für die Senkung der alveolären Kohlen- 
- säurespannung bildet wohl die durch die forcierte Atmung während 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 149. Bd. 22 


338 Lanp£, Wertz, HEINRICH u. STRAUBEL 


des Kampfes bedingte Überventilation der Lunge. Nach den Unter- 
suchungen von Gollwitzer-Meier und E. Chr. Meyer!) sowie 


I. Gruppe: Ringer mit Senkung der CO,-Spannung nach dem Kampfe. 


Dauer des Kampfes | Alveoläre CO,-Spannung 


Name: in mm Hg. 
EINEN: Vor dem Kampfe: Nach dem Kampfe: 
Pi. 28 43 | 22 
Wo. 35 | 28 27 
Gr 40 38 | 31 
Po 14 33 32 
(10 24 32 24 
Ja 40 28 21 
Le 24 34 30 
Le 35 30 20 
Pe 12 34 34 
Pe 35 32 28 
Ge 18 32 18 
D 35 40 37 
Gier 25 36 32 
Ba 33 43 33 
Ba 35 40 36 
Ba 31 | 37 24 
We 18 38 1 
We 27 | 38 34 
Ka. | 14 35 32 
Ka. | 22 Sekunden 37 37 
Ka. | 35 Minuten | 30 | 26 


II. Gruppe: Ringer mit gleichbleibender CO,-Spannung nach dem Kampfe. 
De. 141, 34 | 34 


III. Gruppe: Ringer mit Steigen der CO,-Spannung nach dem Kampfe. 
Ch. | 11 28 32 
Be. 21 33 36 


IV. Gruppe: Ringer mit Steigen und Fallen der CO,-Spannung nach 
dem Kampfe. 


Ku. i 14 33 41 
Ku. 23 38 37 
Ku. | 21 91 36 
A. | 35 37 26 
À. 6 32 42 
A. | al 26 25 
Sch. | 16 27 20 
Sch. 13 24 31 


Lo Gollwitzer-Meiera. © Chr. Meyer, Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. 
Bd. 40. 
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Duzär, Hollö und Weiß!) führt die Hyperventilation zu einer 
Verschiebung der Reaktion des Blutes nach der sauren Seite, die 
sich dann in einer Senkung der Kohlensäurespannung äußert. Es 
wird daher verständlich, daß bei sehr kurzen und nicht anstrengenden 
Kämpfen die Spannung -sich gleich bleibt oder unter Umständen 
etwas ansteigt. 

Ob die wenigen Ringer, die bei einer einmaligen Untersuchung 
einen Anstieg der Kohlensäurespannung nach dem Kampfe zeigten, 
dasselbe Verhalten auch bei mehrmaliger Untersuchung geboten 
hätten, erscheint fraglich. Wir wollen jedoch daran erinnern, daß 
Douglas und Haldane?) sowie Cook und Pembrey?) nach 
anstrengender Arbeit eine zuweilen recht beträchtliche Steigerung 
der alveolären Kohlensäurespannung fanden. Auch während der 
Muskelarbeit fanden Haldane und Priestley einen Anstieg 
der Kohlensäurespannung mit gleichzeitiger Senkung der Sauer- 
stoffspannung. Eine Erklärung für dieses Verhalten ist bisher nicht 
gefunden. Jedenfalls dürften unsere Befunde mit denen von 
Douglas und Haldane, sowie Cook und Pembrey in Parallele 
zu setzen sein. 

Über Einzelheiten geben die vorstehenden Tabellen Aufschluß. 


D Duzär, Holló u. Weiß, Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. Bd. 45. 
2) Douglas u. Haldane, Journ. of physiol. Bd. 45, 1912. 
3) Cook u. Pembrey, Journ. of physiol. Bd. 45, 1912/13. 
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Aus der I. Medizinischen Klinik der Universität München. 
(Direktor: Professor von Romberg.) 


Über die Unterempfindlichkeit gegenüber Atropin 
bei den chronisch-amyostatischen Encephalitis-Kranken. 


Von 


Dr. med. Fr. W. Bremer, 
Assistent der Klinik. 


(Mit 11 Abbildungen.) 


Es ist schon lange bekannt, daß die Empfindlichkeit einzelner 
Menschen gegenüber Atropin verschieden ist; auch mannigfache 
andere Gifte lösen ja durchaus keine einheitliche Reaktion aus. 
sondern wirken auf verschiedene Menschen bald in schwächeren. 
bald in stärkerem Grade. Im Einzelfalle den Schlüssel zu diesen 
biologischen Erscheinungen zu finden, wird wohl stets schwer 
bleiben. Günstiger müssen die Verhältnisse liegen, wenn eine be- 
stimmte, wohl charakterisierte Gruppe von Menschen, z.B. Kranke, in 
besonderer Weise auf das Gift, in unserem Falle auf Atropin, reagiert. 

Es ist wie manchen anderen Autoren auch uns in den letzten 
Jahren immer wieder aufgefallen, daß die Encephalitis epidemica 
in ihrer chronisch-amyostatischen Form häufig eine beträchtliche 
Unterempfindlichkeit gegenüber Atropin und dem verwandten 
Skopolamin bewirkt. So vertrug einer unserer Kranken in 
24 Stunden 20 mg Atropin per os, ohne Intoxikationserscheinungen 
zu zeigen. Bei anderen konnten wir auf das 5—10fache der ge- 
bräuchlichen Dosis gehen, ohne daß Tachykardie, Trockenheit im 
Munde, Sehstörungen usw. auftraten. 

Nun liegt es ja nahe, eine verschiedene Erregbarkeit des 
Zentrainervensystems für diese von der Norm abweichende Reak- 
tion verantwortlich zu machen, wie es Eppinger und Heß auci 
angenommen haben. 

Ein große Reihe von Arbeiten aus dem letzten Jahrzehnt. 
deren Mehrzahl sich an den Namen Storm van Leeuwen’s und 
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seiner Mitarbeiter knüpft, lenkt aber unseren Gedankengang in eine 
andere Richtung. 

Schon seit langen Jahren war den Autoren aufgefallen, daß 
die Atropinresistenz in der Tierreihe eine recht verschiedene ist. 
Willberg berechnete, daß das Kaninchen 242 mal atropinresistenter 
ist als der Mensch. Fleischmann hat nun 1910 wohl als erster 
experimentell nachgewiesen, daß in erster Linie dem Blutserum des 
Kaninchens die atropinentgiftende Eigenschaft zuzusprechen ist. Er 
zeigte, daß die individuell verschieden starke Atropinentgiftung, 
die sich nach intravenöser Injektion bemerkbar macht, einer Ent- 
giftung in vitro exakt parallel geht. Er konnte z. B. nachweisen, 
daß in einem Falle 1 ccm Kaninchenserum 0,005 g Atropin inner- 
halb Y/, Stunde seiner vaguslähmenden Wirkung beraubte Eine 
atropinentgiftende Fähigkeit des menschlichen Serums konnte 
Fleischmann nicht nachweisen. „Es ist jedoch außerordentlich 
wahrscheinlich, daß bei Verwendung relativ großer Serummengen 
auch für das Menschenserum die entgiftende Funktion nachweisbar 
wird.“ „Speziell über die Atropinwirkung beim Menschen liegen 
Angaben vor, welche es als außerordentlich wahrscheinlich er- 
scheinen lassen, daß bei geeigneter Versuchsanordnung auch für 
Menschenblut sich Unterschiede in der atropinentgiftenden Fähig- 
keit ergeben werden. So sollen Idioten und Blödsinnige große 
Mengen tolerieren, Hysterische schon von kleinsten Dosen affiziert 
werden. Kinder vertragen relativ größere Dosen als Erwachsene.“ 

Fleischmann’s Befunde wurden in der Folgezeit von anderen 
Autoren bestätigt. Schinz stellte 1917 fest, daß die Resistenz der 
Kaninchen gegenüber Atropin sehr verschieden ist, kam im übrigen 
zu ähnlichen Resultaten wie Fleischmann, besonders hinsichtlich 
der Entgiftungskraft des Serums in vitro. Er fand aber ferner, 
daß bei allen Tieren auch die Leber als entgiftendes Organ in Be- 
tracht kommt und bestätigte damit die Ergebnisse von Cloetta, 
der 1908 eine atropinentgilftende Eigenschaft des Gehirn- und 
Leberbreis von Kaninchen, Hund und Katze in vitro feststellte. 

Storm van Leeuwen griff das Problem mit neuen Über- 
legungen und neuer Technik an. Seine Ergebnisse bilden den 
Ausgangspunkt meiner Untersuchungen. Storm van Leeuwen 
hatte zunächst gefunden, daß im Serum und in der Leber des 
Kaninchens Stoffe vorkommen, die die Wirkung des Pilokarpins 
auf den überlebenden Darm abschwächen; sie wurden von ihm 
freie Chemorezeptoren genannt. Er konnte nachweisen, daß das 
Pilokarpin nicht chemisch zerstört wird, sondern daß es sich um 
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einen Adsorptionsvorgang handelt, der auf einer nicht näher be- 
kannten spezifischen Eigenschaft des Kaninchenserums beruht. Er 
konnte nämlich aus dem Gemisch Serum-Pilokarpin durch Be- 
handlung mit Alkohol alles Pilokarpin in wirksamer Form 
zurückgewinnen. Diese Feststellungen gaben den Auftakt 
zu einer Reihe sehr ergebnisreicher Untersuchungen, in deren 
Rahmen sich der Autor auch mit dem Problem der Atropinentgif- 
tung beschäftigte. Mit Hilfe des biologischen Versuchs kam 
Storm van Leeuwen zu einem Ergebnis, das die Resultate der 
früheren Autoren bestätigte und erweiterte. Er wählte — wie in 
den meisten seiner Untersuchungen — den überlebenden Darm als 
Testorgan. Da die Atropinwirkung auf den überlebenden Darm 
bekanntlich sehr verschieden und größtenteils abhängig vom Cholin- 
gehalt des betreffenden Darmstücks ist, so benutzte er die schon 
lange bekannte Erfahrung, daß eine bestimmte Pilokarpinwirkung 
durch bestimmte Atropinmengen antagonisiert wird. Er konnte 
nun feststellen, daß reines Atropin in wässriger Lösung viel stärker 
wirkt, als die gleiche Dosis Atropin, die er aus einem Gemisch 
Kaninchenserum plus Atropin herauszog. Ähnlich wie in dem oben 
erwähnten Pilokarpinversuch konnte er es auch hier wahrschein- 
lich machen, daß es sich um Adsorptionsvorgänge handelt. Hier 
knüpfen meine Untersuchungen an. 

Bei der .überraschenden Fülle von neuen Ergebnissen, deren 
Aufzählung im einzelnen zu weit führen würde, die aber alle auf 
die oben angedeuteten eigenartigen Adsorptionsvorgänge im tieri- 
schen und menschlichen Blut — vor allem bei den Alkaloiden — 
hinweisen, lag der Gedanke nahe, ob sich nicht auch bei starker 
Atropinunterempfindlichkeit, wie wir sie häufig bei Encephalitikern 
finden, derartige Vorgänge nachweisen lassen würden. Der Gedanke 
gewinnt um so größere Wahrscheinlichkeit, als Arbeiten der letzten 
Zeit sehr nahelegen, daß es sich bei der chronischen Encephalitis 
keineswegs um eine morphologisch und pathophysiologisch streng 
begrenzte Gehirnerkrankung, sondern um eine toxische Allgemein- 
schädirung handelt, bei der zwar die neurologischen Erscheinungen 
(Parkinsonismus, Tremor usw.) am augenfälligsten sind. andere 
Organe aber auch in Mitleidenschaft gezogen zu sein schrinen. 
besonders die Leber, wie zuerst F. Stern und Meyer-Bisch 
fanden. In jüngster Zeit wurden diese Befunde mehrfach bestätigt. 

Die Versuche wurden in enger Anlehnung an die Technik der 
Maenus'schen Schule und die Insbesondere von Storm van 
Leeuwen gegebenen Vorschriften ausgeführt. Als Versuchsobjekt 
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wurde entweder der Katzen- oder der Kaninchendünndarm gewählt. 
Der Kaninchendarm hat den großen Vorteil, daß er regelmäßiger 
arbeitet als der Katzendarm, der viel stärker spontanen Tonus- 
schwankungen unterworfen ist, sich aber dafür längere Zeit hält. 

Ein 2—3 cm langes Stück Dünndarm wird in 75 cem 38° 
warmer Tyrodelösung aufgehängt. Durch das Gefäß perlen Luft- 
blasen. Das obere Darmende ist mit einem Schreiber verbunden, 
der die Darmbewegungen auf ein langsam gehendes Kymographion 
überträgt. Zunächst stellen wir die Pilokarpindosis fest, die nach 
wiederholten Prüfungen konstant den gewünschten Ausschlag er- 
gibt, indem wir immer wieder auswaschen (viermaliger Tyrode- 
wechsel!) und mit der Pilokarpindosis herauf- und heruntergehen. 
In den meisten Fällen wurde mit 0,1 mg Pilokarpin eine genügend 
starke und gleichmäßige Tonussteigerung erzielt. Nach 2,5 oder 
3 Minuten wurde nun Atropin zugesetzt und zwar in gleichen 
Dosen herausgezogen: 1. aus wässriger Lösung, 2. aus einem Ge- 
misch Normalserum plus Atropin und 3. aus einer Mischung En- 
cephalitikerserum plus Atropin. Die Atropindosis wurde so groß 
gewählt, daß sie die Pilokarpinwirkung deutlich aufhob. van Lidth 
de Jeude hat den Antagonismus Pilokarpin-Atropin eingehend 
erforscht und die erforderlichen Dosen berechnet. Seine Ergeb- 
nisse wurden später von Le Heux, Storm van Leeuwen und 
van den Broeke im wesentlichen bestätigt. Auch ich habe 
mich in sehr zahlreichen Vorversuchen überzeugt, daß bei stark 
steigenden Pilokarpinmengen verhältnismäßig sehr wenig mehr 
Atropin zum Antagonismus nötig ist. Sehr häufig habe ich nach 
van Lidth de Jeude das Atropin in „Schwellendosen“ zugegeben, 
d.h. es wurden, wenn 0,0025 mg Atropin zur Antagonisierung ver- 
wandt werden sollten, viermal 0,0006 mg in Abständen von 20 
oder 25 Sek. zugegeben. Auf diese Weise wurde die Beurteilung 
der antagonisierenden Wirkung sehr erleichtert. Ein Darmstück 
wurde, besonders in den späteren Versuchen nach Feststellung der 
erforderlichen Pilokarpindosis nur zu 4—5 Versuchen gebraucht; 
dann wurde ein neues Darmstück genommen. An und für sich 
lassen sich die Alkaloide nach Storm van Leeuwen’s Feststel- 
lung immer wieder auswaschen, in vielen Fällen bekommt man 
stets die gleichen Kurven. Hin und wieder aber ließ die Empfind- 
lichkeit des Darms deutlich nach, so daß wertlose Kurven ent- 
standen. Sehr wesentlich zur Beurteilung der Kurven war eine 
von Storm van Leeuwen gefundene Beobachtung. Die Menge 
Atropin, die erforderlich ist, um die Pilokarpinerrerung aufzu- 
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heben, ist nicht abhängig von der zugefügten Pilokarpinmenge, 
„sondern von der Intensität der Wirkung, die in dem speziellen 
Falle von den dargebotenen Pilokarpinmengen auf den Darm aus- 
geübt wird.“ Um es an einem Beispiele klar zu machen: Wenn 
die gleiche Pilokarpindosis an demselben Darmstück das eine Mal 
eine geringere, das andere Mal eine stärkere Erregung bedingt 
(die Darmstücke nicht nur verschiedener Tiere, sondern oft auch 
desselben Tieres reagieren verschieden stark), so ist bis zur 
völligen Antagonisierung im ersten Falle weniger, im zweiten mehr 
Atropin erforderlich. Eine Überempfindlichkeit des Darms gegen- 
über Pilokarpin geht also nicht parallel einer solchen gegenüber 
Atropin; vielmehr bedarf eine aus unbekannten Ursachen inten- 
sivere Pilokarpinerregung zur Antagonisierung einer größeren Menge 
Atropin als ein weniger intensiver Pilokarpintonus, obwohl beide 
Male die gleiche Pilokarpindosis verwandt wurde. 

Das besagt für unsere praktische Fragestellung, bei der es 
auf den Kurvenvergleich sehr genau ankommt, daß nur solche 
Kurven verwertbar sind, bei denen die Pilokarpinwirkung gleich 
stark ist. Zu Beginn unserer Untersuchungen hatten wir diesen 
Punkt wenig beachtet. Wir arbeiteten mit so geringen Atropindosen 
— diese waren größtenteils noch niedriger als die von van Lidth 
de Jeude gefundenen Antagonisierungsdosen —, daß wohl im 
Vorversuch eine völlige Antagonisierung eintrat, im darauf folgenden 
Serumversuch aber ausblieb. Wir glaubten daher mehr als ein- 
mal eine Atropinentgiftung sowohl durch Normalserum als durch 
Encephalitisserum feststellen zu können. In Wirklichkeit handelte 
es sich um einen Versuchsfehler, der durch die verschiedene Intensi- 
tät in der Wirkung gleicher Pilokarpingaben bedingt war. Bei 
exakter Wiederholung der Versuche stellten sich die Sera dann 
als indifferent heraus. Bei den späteren Untersuchungen wurde 
deshalb eine ziemlich hohe Atropindosis gewählt, um einen der- 
artigen Fehler möglichst auszugleichen, auf die Gefahr hin, daß 
vielleicht feinste Differenzen in der Adsorptionskraft der Sera 
nicht sichtbar wurden. Zur Antagonisierang von 0,1 mg Pilo- 
karpin wurden meist 0,0025 mg Atropin (in Einzelgaben von 
0.0006 mg). also eine nach van Lidth de Jeude relativ hohe 
Dosis verwandt. Jetzt kam es auf feine Verschiedenheiten in der 
Intensität der Pilokarpinwirkung nicht mehr an. Ich möchte auf 
diese Fehlerquelle besonders hinweisen. 

Auf eine weitere Fehlermögrlichkeit hat schon van Lidth de 
Jeude hingewiesen: Der Luftstrom, der durch die Tyrodelösung 
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perlt, muß stets regelmäßig gehalten werden, weil sich sonst die 
Mischungsgeschwindigkeit ändern kann; so kann z. B. bei fehlendem 
oder schwachem Luftstrom eine verzögerte Atropinwirkung vor- 
getäuscht werden. Als zeitlichen Abstand zwischen der Pilokarpin- 
und Atropinzugabe wurden meist 2 oder 2,5 Min. gewählt. In fast 
allen Fällen war die Tonisierung des Darmstückes durch Pilo- 
karpin in einer Minute erreicht. Dieser Tonus hält sehr lange 
vor, so daß, wie auch van Lidth de Jeude hervorhebt, kleine 
Zeitunterschiede in der Zugabe der Atropindosis ohne besonderen 
Einfluß sind. Es sei noch erwähnt, daß wir nach Storm van 
Leeuwen als Kriterium der Giftwirkung den Darmtonus ver- 
werteten, also die den Fußpunkt der Eigenbewegungen verbindende 
Kurve, nicht den geringeren oder stärkeren Ausfall der Eigen- 
bewegungen selbst. Allgemein sei bemerkt, daß dem Ausfall einer 
Kurve — wie bei jedem biologischen Versuch -— relativ geringer 
Wert beizumessen ist, daß vielmehr nur der Durchschnitt einer großen 
Reihe von Wiederholungen ein verwertbares Bild geben kann. 

Seit Cannon und de la Paz und O’Connor wissen wir, 
daß das Blutserum bei der Gerinnung entstehende Substanzen ent- 
hält, die die Darmbewegung anregen. Wir haben eine große 
Reihe von Vorversuchen angestellt, die dartun sollten, ob sich in 
unter gleichen Bedingungen entnommenen Seren verschiedener 
normaler Versuchspersonen und Encephalitiker Differenzen in der 
Erregungskraft ergeben würden. Ein Unterschied konnte in 
keinem Falle gefunden werden. Ferner schien uns die Fest- 
stellung von Wichtigkeit zu sein, bis zu welchem Verdünnungs- 
grade sich die Erregungskraft geitend macht. Wir setzen ja 
immerhin in unseren aus einem Gemisch Serum-Atropin heraus- 
gezogenen Atropindosen eine Spur Serum hinzu. Es zeigte sich 
aber in wiederholten Versuchen, daß derart verwässertes Serum 
ohne jeden Einfluß auf den Darmtonus blieb. Unsere Atropin- 
Serummischung setzte sich zusammen aus entweder 4 oder 9 ccm 
Serum plus 1 cem = 1 mg Atropin; dieses wurde dann so verdünnt, 
daß in einem ccm 0,0025 mg Atropin enthalten war. 

Es standen mir 7 Encephalitikersera zur Verfügung. In allen 
Fällen handelte es sich um das chronisch-amyostatische Nach- 
stadium der Encephalitis, das allerdings in der Intensität der 
Erscheinungen sehr verschieden stark ausgeprägt war. Der 
Parkinsonismus, das Fehlen der Mimik, die psychomotorische 
Akinese waren in allen Fällen deutlich. Nur 2 Encephalitiker 
zeigten klinisch eine deutliche Atropinunterempfindlichkeit. Beide 
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hatten besonders starken Atropinhunger; der eine vertrug 20 mg 
per os, der andere erhielt 3mal 10 Tropfen einer 1 °/,igen Lösung. 
Beide zeigten keine Intoxikationserscheinungen. Besonders der 
2. Patient verlangte stets noch mehr Atropin. Einmal eignete er 
sich heimlich die Atropinflasche an und trank aus ihr, wonach er 
allerdings in einen halluzinatorischen Erregungszustand verfiel. 
Allgemein sei zur Atropinunterempfindlichkeit des Encephalitikers 
gesagt, daß nach unseren Erfahrungen wohl jeder Encephalitiker 
eine größere Menge Atropin verträgt, als der Gesunde, obwohl 
man in den meisten Fällen nicht über die gebräuchliche Dosis 
(0,001—0,003 g pro die) hinauszugehen braucht, um die gewünschte 
Wirkung (Nachlassen des Rigors usw.) zu erzielen. Die Dosis, bei 
der die ersten Intoxikationserscheinungen auftreten, ist auch bei 
Gesunden sehr verschieden groß. Bei den Encephalitikern kann 
man aber in den meisten Fällen höhere Dosen geben, besonders 
bei entsprechender Verteilung über den Tag, ohne daß Intoxikations- 
erscheinungen auftreten, vor allem, ohne daß er solche empfindet. 
In diesem letzten Punkt liegt die Schwierigkeit derartiger Versuche, 
wie ich mich wiederholt überzeugt habe. Der Gesunde klagt sehr 
bald über Herzklopfen, Schwindel, Trockenheit im Halse. De 
Encephalitiker empfindet den schnellen Pulsschlag viel weniger: 
er klagt erst, wenn er beim Zeitunglesen Sehstörungen bemerkt. 


Versuchsergebnisse: 


l. Patient W. männl. 27 Jahre alt. Chronisch-amyostatische Ence- 
phalitis in schwerer Form. Klinisch atropin-unterempfindlich. Dosis pro 
die: 3mal 10 Tropfen einer 1°/ igen Lösung. 

Es wurden an 10 etwa eine Woche auseinanderliegenden Tagen 
37 verwertbare Versuche ausgeführt. Hiervon verliefen 10 so, daß eine 
Atropinwirkung auf den Darmtonus kaum, in einzelnen Fällen überhaupt 
nicht, bemerkt wurde. 

je 0,0006 Atr. je 0,0006 Atr. 


\ 0,1 Pil. HH } 0,1 Pil. TRF 
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Kurve 1. Normalserumkurve. Kurve 2. Encephalitisserumkarvt. 
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Beispiel: 11. II. 25. Mischung: 9 ccm Normal- bzw. Encephalitiker- 
serum plus 1 com — 0,001 g Atropin. Einwirkungsdauer 20 Minuten. 

12 Kurven zeigten eine deutliche Differenz in der Atropinwirkung, 
9 eine geringere; 6 waren negativ. Dieser eigenartige Wechsel in der 
Wirkungsweise der aus den verschiedenen Seren herausgezogenen Atropin- 
gaben erschien verwunderlich, zumal der besondere Ausfall der Versuche 
offenbar an besondere Tage gebunden war. Nun fiel auf, daß der Tag, 
an dem alle Versuche fast oder völlig negativ ausfielen, in einer Periode 
hoher Atropinmedikation lag, während vor anderen Versuchstagen weniger 
Atropin verabfolgt war. Wir ließen jetzt 1!/, Wochen das Atropin 
ganz weg und stellten dann neue Versuche an. Nun ergaben alle Kurven 
das oben wiedergegebene Bild. Nach Atropinmedikation wurde die 
Wirkung wieder weniger deutlich. Eine zweite atropinfreie Periode 
mußte nach 4 Tagen auf den Wunsch des Patienten abgekürzt werden. 
Die jetzt angestellten Versuche waren nicht verwertbar. Einer noch- 
maligen Wiederholung der Atropinentziehung widersetzte sich Patient. 

Eine Bemerkung von Storm van Leeuwen, der in einem Fall 
von Atropinintoleranz statt der Atropin- die Pilokarpinbindung unter- 
suchte und eine gleichsinnige Wirkung feststellte, veranlaßte uns, auch 
das Einwirkungsergebnis des Encepbalitikerserums auf Pilokarpin zu 
prüfen. Wir bekamen an denselben Tagen, an denen die Atropinwirkung 
fast negativ war, folgendes bemerkenswerte Ergebnis: 


11. TE 28: 
4 0,1 mg Norm.-Pil. 4 0,1 Ene.-Pil. 

Mischung: 
4ccm Normal- 
bzw. Encepha- 

litikerserum 
plus ! ccm — 
l mg Pilokar- 
pin. Ein- 
wirkungsdauer 
25 Minuten. 
Kurve 3. 

Es sei hier eingeschaltet, daß wir mit unserer Versuchsanordnung häufig eine 
deutliche Bindung von Normalserum Pilokarpin gegenüber feststellen konnten, 
während es uns Atropin gegenüber nie gelang. 

21,...11: 1925, 


4 0,1 Ene.-Pil. y 0.1 Norm.-Pil. 


Dieser Versuch 
wurde an diesem Tag 
9 mal wiederholt, das 
Resultat war stets 
das Gleiche. 


Kurve 4. 
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Auch hier ergab die Wiederholung das gleiche Resultat. Das Pilo- 
karpin wurde also an diesen beiden Tagen durch das Serum des Ence- 
phalitikers W. stark entgiftet. 


Vor kurzem veröffentlichte Russetzky „Klinische Beob- 
achtungen über die Wirkung von Pilokarpin bei Nervenerkrankungen“, 
in deren Rahmen er auch die Wirkung bei 8 Fällen von Ence- 
phalitis epidemica chronica untersuchte. Er kam zu dem bemerkens- 
werten Ergebnis, daß in 6 Fällen die Schweißsekretion herab- 
gesetzt war, zwei Mal fehlte sie überhaupt. Er glaubt, der Grund 
der Verminderung sei „in der veränderten Pilokarpinwirkung auf 
die Endapparate infolge der allgemeinen Störung des Stoffwechsels 
bei Encephalitis zu suchen.“ Er fand aber auch auffallenderweise 
eine gesteigerte Speichel- und Tränenabsonderung und starke 
Hauthyperämie auf der Brust. Auch wir haben 4 Encephalitikern, 
z. T. wiederholt, 0,01 g Pilokarpin subkutan injieiert und die 
Wirkung beobachtet. Die Wirkung wurde mit derjenigen bei 4 
normalen Kontrollpersonen verglichen. In einem Fall war über- 
haupt kein Unterschied festzustellen. In den 3 übrigen Fällen war 
die Schweißsekretion deutlich vermindert, bei einem Kranken 
fehlte sie fast ganz. Eine Verminderung der Speichelsekretion 
war bei einem Patienten ausgesprochen, bei eimem anderen war 
der Speichelfluß aber erheblich vermehrt, bei den 2 übrigen ent- 
sprach die Wirkung etwa der Norm. Eine besonders auffallende 
Hyperämie der Haut konnte ich nicht finden. Bei der Beurteilung 
der Speichelsekretion ist m. E. sehr zu bedenken, daß die meisten 
Amyostatiker schon so wie so an vermehrter Speichelsekretion zu 
leiden haben, was man bei vergleichenden Pilokarpinuntersuchungen 
natürlich berücksichtigen muß. Ich möchte annehmen, daß 
Russetzky diesen Punkt nicht genügend beachtet hat. Alles 
in allem scheint mir die Unterempfindlichkeit des Encephalitikers 
gegenüber Pilokarpin in einigen Fällen auch klinisch recht deut- 
lich zu sein. 

Wir haben an spätere Versuche mit Atropin stets Pilokarpin- 
versuche angeschlossen. Offenbar geht die Pilokarpinentgiftung der 
Atropinentgiftung parallel. In den Fällen, in denen die Atropin- 
hemmung undeutlich war oder fehlte, verhielt sich die Pilokarpin- 
hemmung gleichsinnig. 

Am 21. II. 25. gelang es, die Pilokarpinhemmung deutlich 
nach der von Jendrassik angegebenen Methode nachzuweisen. 
Die Methode beruht darauf, daß das Pilokarpin mit Jodjodkalium 
als brauner Niederschlag von Pilokarpinperjodid gefällt wird. 


% 
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Sehr bald nach Zusetzen des Jodjodkaliums zur wässrigen Pilo- 
karpinlösung oder zur Mischung Normalserumpilokarpin wandelt 
sich die Lackfarbe der Lösung infolge der Fällung in eine Deck- 
farbe um. Bei Verwendung von Serum des Encephalitikers W. 
war die Niederschlagbildung verzögert, trat erst bei Verwendung 
größerer Dosen von Jodjodkalium auf und war nicht so intensiv 
wie beim Normalserum. In diesem je 0,0006 Atr. 
Zusammenhang sei übrigens erwähnt, y 0,1 Pil. Hhh 
dab auch Jendrassik unter 21 
Menschenseren 3 fand, die Pilokarpin 
banden. 

An anderen Tagen war die Ad- 
sorptionskraft des Serums W. sowohl 
Atropin wie Pilokarpin gegenüber 


BE Tal 1] / 


/ 


wesentlich geringer. Es seien als AL il UM 
Beispiel noch einige Kurven ange- $ T iil 
fügt, die unter denselben Bedin- Ø 
gungen wie oben erhalten sind. 

je 0,0006 Atr. Kurve 5. Normalserumkurve. 


} 0,1 Pil Hi 


y 0,1 Ene.-Pil. 4 0,1 Norm.-Pil. 


Kurve 6. Encephalitikerserumkurve. Kurve 7. Pilokarpinbindungskurve. 


2. Patient K. männl. 47 J. Chronisch-amyostatische Form der 
Encephalitis epidemica. 

Seit 5 Monaten aus dem Krankenhaus entlassen. Zeigte starke 
Atropinunterempfindlichkeit. Vertrug 20 mg per os ohne Intoxikations- 
erscheinungen. Nimmt auch heute täglich Atropintropfen in wechselnden 
Dosen zu sich. Es wurden an 2 1!/, Monate auseinanderliegenden Tagen 
13 verwertbare Versuche angestellt. 4 Kurven zeigten die gleiche deut- 
liche Atropinbindung wie die des PatientenW. (s. Seite 346). Pilokarpinver- 
suche wurden damals noch nicht gemacht. Später zu diesem Zweck ent- 
nommenes Serum zeigte keine Pilokarpinbindung. An diesem Tage zeigten 
auch 6 hintereinander angefertigte Atropinkuren ein negatives Ergebnis. 
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Kurve 8. Normalserumkurve. Kurve 9. Encephalitiskurve. 


3. Patient E., männlich, 50 J. Schwere Form der chronisch-amyo- 
statischen Encephalitis. Medikation: 3mal 0,002 Skopolamin. hydrobrom. 
Es wurden 7 Versuche angestellt, von denen 4 eine geringe, aber noch 
deutliche Atropinwirkung ergaben. 

Beispiel: 5. II. 25. 


je 0,0006 Atr. je 0,0006 Atr. 
op Il paipis KW 


Kurve 10. Links: Normalserumkurve. Rechts: Encephalitikerserumkurve. 


Auch die Pilokarpinversuche zeigten eine geringe Bindung. 
L 0,1 Norm.-Pil. 4 0,1 Ene.-Pil. 
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Kurve 11. 
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4. Patientin H. weibl. 33 J. Mittelschwere Form der chronisch- 
amyostatischen Encephalitis epid. Pat. bekommt seit Monaten Skopolamin, 
ist aber nicht skopolaminunterempfindlich. Ebensowenig besteht eine 
Atropinunterempfindlichkeit, wie durch Prüfung festgestellt wurde. 


Es wurden 12 Versuche angestellt, die sämtlich negativ ausfielen. 
Auf eine Wiedergabe der Kurven wird deshalb verzichtet. Auch Pilo- 
karpinversuche hatten ein ergebnisloses Resultat. 


5. Patient B. männl. 28 J. Mittelschwere Encephalitis epidemica 
chron. Medikation 3mal 3 Tropfen einer 1°/,igen Atropinlösung. 9 Ver- 
suche an 3 Tagen. 4mal konnte eine geringe Differenz festgestellt werden, 
die aber nicht über den Grad immerhin möglicher Zufallsschwankungen 
hinausgeht. 

Pilokarpinbindungsversuche waren negativ. 

6. Patient 8. weibl. 21 J. Leichte Form der chron. amyostatischen 
Encephalitis epidemica. Bei Überschreiten der gebräuchlichen Dosis sofort 
Intoxikationserscheinungen (Trockenheit im Halse). 


ll Versuche an 3 verschiedenen Tagen. Weder Atropin- noch 
Pilokarpinbindung konnte festgestellt werden. 


Überblicken wir die bisherigen Ergebnisse, so sehen wir unsere 
eingangs gehegte Vermutung, daß die Unterempfindlichkeit des 
Encephalitikers gegenüber Atropin auf ähnliche Erscheinungen zu- 
rückgeführt werden kann, wie sie bei Tierseren vielfach beobachtet 
und in Übereinstimmung der Autoren auf eine eigentümliche 
Adsorptionsfähigkeit der Seren zurückgeführt wurden, vorläufig und 
zum Teil bestätigt. Vorläufig deshalb, weil das Untersuchungs- 
material nicht groß genug ist, um ein endgültiges Urteil zu fällen. 
Ferner zeigt nur ein Teil der Seren atropinbindende Eigenschaften, 
die Hälfte der Seren verhielt sich refraktär. Auffallend und meines 
Krachtens wichtig ist aber, daß die atropinbindenden Sera von 
Patienten stammen, die klinisch deutlich atropinunterempfindlich 
sind. Es ist ja von vornherein nicht zu erwarten, daß die Kurven 
so eindrucksvoll sind wie etwa die, welche Storm van Leeuwen 
veröffentlicht hat. Das Kaninchenserum adsorbiert unter Umständen 
% bis 98°, des einverleibten Atropins (Storm van Leeuwen). 
Von einer derartigen Atropinunterempfindlichkeit ist beim Menschen 
selbst in extremen Fällen nicht die Rede. Die bisherigen Resultate 
erschienen aber schon der Veröffentlichung wert, weil sie den Be- 
weis zu liefern scheinen, daß Adsorptionsvorgänge, wie sie in den 
Untersuchungen von Storm van Leeuwen und seinen Mit- 
arbeitern an tierischen Seren festgestellt sind, auch in der mensch- 
lichen Pathologie eine Rolle spielen. Die Untersuchungen werden 
fortgeführt. 
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Es liegt uns ferne, die Unterempfindlichkeit unserer Kranken 
gegenüber Atropin lediglich durch die bindende Kraft des Serums 
erklären zu wollen. Sollten sich unsere Untersuchungsergebnisse be- 
stätigen, so wären wir in der Erklärung der eigenartigen Emp- 
findlichkeitsunterschiede Alkaloiden gegenüber ein wenig, aber noch 
nicht viel weiter gekommen. Wir wissen nicht, worauf die Adsorp- 
tionskraft beruht. Auf der kolloidalen Natur des Serums beruht 
sie jedenfalls nicht, denn sonst wären die individuellen Unterschiede 
bei den einzelnen Seren nicht verständlich (Storm van Leeuwen). 
Sowohl Cloetta wie Schinz haben experimentell gezeigt, daß 
beim Kaninchen außer dem Serum auch die Leber als atropinent- 
giftendes Organ in Betracht kommt. In diesem Zusammenhang 
möchten wir an die Arbeiten von Stern und Meyer-Bisch und 
neuerdings Runge und Hagemann und Ottonello erinnern, 
die sämtlich ausgesprochene Leberfunktionsstörungen bei der chro- 
nischen Encephalitis fanden. Ob hier Zusammenhänge vorliegen, 
läßt sich noch nicht übersehen. Es sei noch erwähnt, daß wir mehr- 
fach die Galle des Patienten W. (mit Duodenalschlauch nach Ein- 
gabe von Magnesiumsulfat gewonnen) auf atropin-adsorbierende 
Eigenschaften untersucht haben. Der Erfolg war negativ. 


Zusammenfassung. 


Die zuerst von Fleischmann gemachte, später von einer 
Reihe von Autoren, besonders von Storm van Leeuwen be- 
stätigte Feststellung, daß der z. T. recht ausgesprochenen Atropin- 
unterempfindlichkeit gewisser Tiere eine deutliche Adsorptionskraft 
der Seren Atropin gegenüber parallel geht, ließ uns die Frage auf- 
werfen, ob in Fällen menschlicher Atropinunterempfindlichkeit 
nicht ähnliche Verhältnisse vorliegen. Eine derartige geringe Emp- 
findlichkeit Atropin gegenüber finden wir in eindrucksvoller Weise 
bei der Encephalitis epidemica in ihrer chronisch-amyostatischen 
Form. Auch gegenüber Pilokarpin ist der Encephalitiker in vielen 
Fällen unterempfindlich. Mit Hilfe des biologischen Versuchs am 
überlebenden Darm (Versuchsanordnung in enger Anlehnung an die 
Technik der Magnus’schen Schule) Konnte gezeigt werden, daß sich 
bei 3 von 6 Kranken mit Encephalitis epidemica chronica eine 
teils starke. teils geringere Bindungskraft des Serums gegenüber 
Atropin feststellen ließ. Zwei dieser Kranken zeigten klinisch eine 
deutliche Atropinunterempfindlichkeit. Mit starker Atropinbindung 
scheint eine Pilokarpinbindung parallel zu gehen. 
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Aus dem Militärkrankenhause (zugleich innere Abteilung 
des Bezirkskrankenhauses) in Eksjö (Schweden). 
(Direktor: E. Kylin.) | 


Über den K-Ca-Gehalt und die K/Ca-Quote im Blutserum 
bei physiologischen und gewissen pathologischen Zuständen. 


Zugleich Mitteilung X: 


Zur Frage der Adrenalinreaktion. 


Von 


E. Kylin. 


In früheren Arbeiten!) habe ich (Kylin) zusammen mit 
meinen Mitarbeitern eine Serie von Untersuchungen über den 
Kalkgehalt des Blutes unter physiologischen und gewissen patho- 
logischen Verhältnissen unter dem Titel „Blutkalkstudien“ ver- 
öffentlicht. Aus diesen Untersuchungen ging, ebenso wie aus 
Untersuchungen von Jansen,?) Leicher?) u.a. hervor, daß sich 
der Kalkgehalt des Blutes normalerweise mit sehr kleinen Varia- 
tionen in bestimmten Grenzen hält. Bei gewissen krankhaften 
Zuständen bestanden dagegen deutliche Blutkalksenkungen, ein 
Verhalten, das z. B. bei essentieller Hypertonie, Asthma und ge- 
wissen vegetativen Neurosezuständen zu konstatieren war. Diese 
Blutkalksenkung fand man jedoch nicht bei jedem einzelnen Fall 
der genannten Krankheiten. Bei einigen Fällen konnte man nor- 
male oder sogar etwas erhöhte Blutkalkwerte nachweisen. 

Nach diesen Befunden schien es notwendig gleichzeitig mit 
den Ca-Untersuchungen auch Blut k alium bestimmung vorzunehmen. 
Durch die bekannten Untersuchungen von Kraus, Zondeck. 
Wollheim, Arnoldi) u.a. wissen wir, daß Calcium und Kalium 
9) Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. Bd. XLIII, XLIV. 

2) Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 144. 


3) Dtsch. Arch. f. klin. Med. Rd. 141. 
4) Klin. Wochenschr. 1924. 
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betreffs ihrer Beziehung zur vegetativen Nervenwirkung in einem 
gegensätzlichen Verhalten zueinander stehen. Für die Zellenreaktion 
ist das Verhältnis K/Ca von größerer Bedeutung als der Ca- resp. 
der K-Wert an und für sich. Eine Untersuchung, die sich nur 
auf einen dieser Elektrolyten beschränkt, wäre also einseitig und 
würde die verwickelte Problemstellung nur von der einen Seite 
beleuchten. Es war deshalb notwendig, die vorhergehenden Ver- 
suche durch eine Serie von neuen zu ergänzen, wobei sowohl Ca 
als K bestimmt wurde. 

In früheren Untersuchungen über die Adrenalinreaktion und 
ihren physiologischen Mechanismus habe ich (Kylin) zeigen können, 
daß die Wirkungsweise des Adrenalins intim mit der K/Ca-Konstel- 
lation zusammenhängt. Es schien nun von Interesse zu untersuchen, 
ob bei einem klinischen Material der Ausfall der Adrenalinreaktion 
in einem nachweisbaren Verhältnis zum K/Ca-Gehalt des Blutes stünde. 


Über die K/Ca-Quote. 
Zusammen mit Dr. G. Myhrman. 


Das Gesamtmaterial besteht aus 119 Fällen, in welchen 
gleichzeitig Blutkalium und Blutcalcium bestimmt wurde: das 
Blutcalcium nach der Methode de Waards, das Blutkalium nach 
der von Kramer und Tisdall. 

In die folgende Tabelle sind alle diese Fälle aufgenommen. 


Tabelle 1. 


Zusammenstellung. 
Adrenalinreaktion 
er Pri- | Pri- Sekun- 
-E Name K Ca mär- | mär- där- 
Nr. | Ca RT 
| ae steige- | sen- steige- 
rung kung rung 


52 Gren. | 14,8 | 10,6 |1,36 35 Diabetes S.A.K.?). 
24 | FruA.A. 160 | 11,0 | 1,45 Basedow (schwer). 
109, 201! E. 159 | 10,8 | 1,47 35 S.A.K. (vorübergeh. 

unbedeutende Ma- 
genbeschwerden). 
48 Carl G. | 14,3 9,7 | 1,47 Ischias —+ Diabetes. 
17 E. | 163 | 10,7 | 1,52 39° Influenza. 
111 | Allan A. 159 | 10,2 | 1,56 20 N.A.K. Keine Eo- 
| 13 Jahre sinophilie. Hat an- 


gebl. asthmaähnl. 
Anfälle gehabt, 
1) S.A:K. — Symp. Adrenalinblutdruckkurve. V.A. K. = Vagotone Adrenalin- 
blutdruckkurve. N.A.K. = Normale Adrenalinblutdruckkurve. i 
: 236 
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Fortsetzung der Tabelle 1. 


sund. 


| 
| 


| | | Adrenalinreaktion ` 

| | Pri- | Pri- |Sekun- 

ee Name | K | Ca F mär- | mär- | där- 

f | | Ca |steige-| sen- Isteige-. 

| | | rung | kung | rung | 
m 

29 |Karl G., 54| 15,7 | 10.4 | 1,56 | | Urämie, 

107 ‘Amandas. 16,5 | 10,5 | 1,57 ‚ Psychose. 

LP. 16,5 | 10,5 |, 1,57 37.8 nach Influenza. 
Axel H. | 17.3 | 10,9 | 1,59 | Sepsis. 

108. 260 J. 17,8 | 11,2 | 1,59 35 | ' Leicht S.A.K. Neu- 
| | rose. 

18 Elsa K. 15,3 i 95 | 1,61 | | Diabetes + Grari- 
| dität. 

51 [Annie B. 18.0 112 | 161 | 5 | 30 Migrän + Hyper 

| | ı tonie V. S.A.K. 
| | | nach Ca- Behundig. 
110, 298 B. | 17,8 107 | 1,66 | Neurose. 

106 Albin J. | 18,0 10,8 | 1,67 | 20 IN.A.K. Neuralgia 
| | | | ischiadica, sonst ge- 
| | | | sund. 

19 E. | 187 11.0 i | Gesund. 

27 on | | | Meniskus-Luxat.Ge- 

| ! sund. 

113 1180 105 | 1,71 | [ticus ventrieuli. 

37 a 18,7 : 10,8 | 1,73 Ikterus. Sonst ge- 

i sund. 

47 Gunnar K. 19,0 10,7 | 1,78 Basedow (leicht) 

80 G.M. 19,9 | 11,2 | 1,78 Gesund. 

39 ‚Alfred S.ı 183 ; 10,2 | 1,79 ıDarınkatarrh (sebr 

| schwach), sonst gt- 


Gesund. N.A.K. 
Basedow (schwer. 


| 
112 FrLL..33J. 180.100 |1, 25 | NAK. Gesund. 
97a, u B., 21 J. 20,0 | 10,8 | 1,85 | Schlüsselbeinbruch, 
| gesund. 

99 E. 22,3 | 11,8 | 1,85 35 | Neurose: nach ('a- 
| | Behandlung. 8.A.K. 
Valdemar; 19,1 10.1 | 1,89 | Seleros. disseminata. 
H. : Gesund. 

84 Elsa). 213 112 | 1,90 , 35 (Leichter) Ba3eduw 

| | I S.A.K. 
Helmer E. 20.2 10,6 | 1,90 | | ı Flinnmerarhythmie: 
| | | keine Inkumpens.; 
| | | sonst gesund. 

91 Kar G. ,218 : 114 | 1,91 | 20 Nervös. N.A.K. 

114 Karl L. 210.110 |191 | 20 I N.A.K. Neurose. 

68 Frans J.S. 20,6 108 | 1,91! 45 Oberschenkelfrakt. 


R5 FrauK 202 10,5 


| 
20,7 12,1 iai 

| 

| 


S.A.K. 
53 Elsa K. 195 101 | 1,93 „Nervös“. (Nach Ca- 
| | ” Atropin- Behandig. 
80 Evert J. 187 94 |193, | Glomerulonephritis 
i subacuta. 
70a Ottilia F. 253 129 : 196 35 ` i Diabetes. S.A.K. 
6, 472 E. 212.108 1,96 |! Patellarfraktur. Ge- 
| | | | | sund. 
66, 505 L. 20.9 10,6 | 197: 18 | Leichte vorübergeb. 
| | | | Magenbeschwerden. 


| i Ä | | Gesund. N.A.K. 


Über den K-Ca-Gehalt und die K/Ca-Quote im Blutserum usw. 357 


Fortsetzung der Tabelle 1. 


Adrenalinreaktion 
K Pri- | Pri- |Sekun- 

mär- | mär- | där- 
Ca lsteige-| sen- |steige 
rung | kung | rung | 


| 

Journal- y | | Ca 
AT. | 
| 


3 ÍR 203 | 102 | 1, Osteomyelitis + Ne- 
| phrose. 
4 Emma S. 195 | 98| 1,99 | Arterioscler. cerebri 

- = K: a oe 2 u Gesund. 
; ; ; ; esund. 

105, 40011. 196 | 98 | 20 | 50 | Etwas nervös. 8.A.K. 
69 Hugo J. | 182 | 91| 20 | Darmkatarrh (schw.) 
19 |Dr. A. 21,9 | 10,9 | 2,0 65 S.A.K. Gesund. 
86 FrauA.G. 223 | 111 | 20 | 40 | Anämie 4 Neurose. 

58. 335 |E. ! 243 | 120| 208 ` 10 | 65 | Depression. V.S.A.K. 

%0, 454 |H. 223 | 110 203 | 55 | Neurone. SAK. 

| asedow ? 
14 JF. ‚ 21,7 | 10,7 | 2,03 | ‚6° nach Influenza. 
wwr 0 lee zoro 
, 609 IL. 2, 36,20 h 
38 |Karl G. , 221 | 107 | 207 Urämie. 
103 [August J. 21,4 | 10,3 | 2,08 | | Gesund. - 
1 |Per S. | 26,6 12,8 | 2,08 | Diabetes + Hyper- 
| tonie. 

38, 123 |P. ' 22,2 | 10,6 | 2,09 15 | 16 |VAK. 
liða !Fru E. K. 28,3 | 111 2,09 | 95 | S.A.K.(NachAtro- 

| in-Behandlg.). 
3 ‚Ester A. | 22,4 | 10,7 | 2,09 | 15 esund. Nag 
6 Gabriel R.; 22,3 | 10,6 | 2,10 15 |Nervös. Unb. verzög. 
f Steigerung. V.A.K. 
4. 401 iE. 22,3 | 10,6 | 2,10 | 30 | Leichte a 
i sonst gesund. 
| | N.A.K. 

18 Schwester 23,1 | 10,9 | 212 15 Gesund. NAK. 

%, 683. 1220| 104| 2312| 20 | N.A.K. Gesund 
, | ‚ , AA. esund. 

104, 384’ K | 23,1 | 10,8 2,14 | 15 35 |Neurose V.A.K. 

13, 626 |R | 22,0 | 10,2 | 2,15 i 10 | 15 |V.A.K. Nėurose. 
3 David J. 224 | 104 | 215| 20 | | N.AK. Glomeralo- 
| | | nephr. sanat. 

%, 492 i0. 23,7 | 10,9 | 2,17 | 20 | Gesund. N.AK. 
% Emma I. 243 | 112 | 2,17 Flimmerahythmie. 
4 Vp. H. ! 223 | 102 | 219 38,8° Influenza. 
$ vpl. W | = a 2o | | 36,6°. NachInfluenza. 

3, : 39,2° Influenza. 

Rut A. ı 24 | 101 | 222 | Neurose. 

Gerda G. 232 | 10,3 | 2,23 5 10 Neurose. V.A.K. 
16 aa K. 257 | 11,5 | 2,28 

8 22,6 | 10,1 | 2,24 | 5 up Tools simplex. 

9, 349 |J. . 22,4 | 10,0 | 2,24 | | : 39,3% Influenza. 
1, 609 IL. 26,5 | 118 | 225 18930 , 
12 [Vp H. | 229 | 102 | 225 | 37°. Nach Influenza. 
J. S. 22,9 | 10,2 | 2,25 ` 5 10 | Neurose. V.A.K. 
2 Vpl. E. | 23,9 | 10,6 | 2,25 Gesund. 
ISeverin A. 20,7 | 9,1 | 2,26 ; Nephritis subacuta. 
43 iGustaf 3.. 229 | 101 | 227 | Hypertonia simplex. 
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Fortsetzung der Tabelle 1. 


| Adrenalinreaktion 
Pri- | Pri- |Sekun- 


Nr Name K Ca | K mär- | mär- | där- 
Ca isteige-| sen- |steige 
| rung | kung | rung 

13 |P. 23,0 | 101 | 2,28 | 38,9° Influenza. 
Ellen J 21,7 9,5 | 2,28 ' Neurose. 

89, 506 IL. 236 | 10,4 | 2,31 15 | 40 |Neurose. V.AK. 

54 (.M 23,1 | 10,0 | 2,31 . Neurose. 

97, 554 |J. 25,3 | 10,9 | 2,32 r encha, 

45, 340 |K 23,9 | 10,3 | 2,32 | 5 38 a V.AK. 
! | en Steig. erst 
| | n. n. Inj.) 

60 |H. 26,0 11,2 | 2,32 35 | Ulcus ventr. V.AK. 

| | Etw. verzög. Stei- 
| | ' gerung. 

23 |Axel E. | 26,8 | 11,4 | 2,35 | 10 45 i Neurose. V.S.A.K. 

44 |JosefinaK.| 25,1 10,7 | 2,35 | 25 V.A.K. Hypertonie. 

76 |Frau R. | 24,4 | 10,4 | 2,35 20 ' Renaler Diabetes. 

| V.A.K., verzögerte 
Steigerung. 
88 Frau A.S.| 24,4 | 10,3 | 2,37 | ‚Essent. Hypertonie. 
3 IFrauH.P. 25,8 109 | 2,37 ‚ Diabet.+Hypertonie. 
62, 568 IN. 233 | 98 | 238 | i Abseeß. Sonst ge- 
sund. 
77 Emil V. | 25,1 | 105 | 2,39 | 10 | Lues cerebrospinalis 
| - -+ Hypertonia sim- 
| | lex. V.A.K. 
97, 554 |J. 264 109 | 242 | 35 | 30 |V.A.K. Neurose. 

32 Karl A. 27,7 | 113 | 2,43 | 5 25 'Ulcus ventr. + es. 

| Hypertonie. V.A.K. 
2 |Henry K.| 277 | 11,4 | 2,43 | ‚ Diabetes. 

34 |August G.| 234 96 | 2,44 | | _Cancer-Cachexie. 

72a Eric J. 290 | 12,1 | 2,46 | 45 Neurose. V.SAK. 

| | | Verzüg.Steigerung. 
Knut L. | 26,9 : 109 | 2,47 | Neurose. 

42 |B.B,69). 236' 95| 248 | 5 | 5 Asthma. V.AK. 

61 Agnes L.| 243.98 | 2,48 | ı Hypertonie (essent) 

31 |Frl.AnyK. 24,4 961 2,54, Diabet.+Hypertonie. 
Ida K. | 24,7 9,7 | 2,55 | 20 Hypertonie. V.A.K 
Mimmi N. 261 | 102 | 256 | Gicht. 

6 John P. 249 97 | 257° 10 . 20 "Asthma. V.AK. 

81 T. 24,3 94 | 2,59 | | Myocarditis. 

64 l 260 100 2,60 | ‚ Contusio. Gesund. 
Svea G. 23,3 89 2,62 | Ä Tbe. im Bauch. 
IK.J.,22J. 259 99 | 2'62 | | ' Neurose. 

5 |Vp. W, 258 981 263. | 39,30 Influenza. 
ı 20 J. | 
33 Ellen J. 260° 99 268 
| ` subacuta. 
Ebba W. 26,1 99 2,64 i Ulcus ventr. 
' Ulcus ventr. 


‚ Seleros. disseminata. 
Neurose. V.AK 
Ulcus ventriculi. 


| 

| j; 

| | Glumerulonephritiz 
| 15 | ' Asthma 4+ Hyper 
| 


[Emma H. 27,8 435 287. 
| tonie. V.A.K. 
32 Oskar K. 27,3 9,2 2.07 | | Hypertonie-+-Disbe. 
102 !Frans A. 383 11 O 3,48 i Schwere Nierenkrkh. 
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Betrachten wir diese Tabelle, so finden wir, daß der Gehalt 
an Kalium in unseren Fällen zwischen 14,3—38,3 variiert, und 
der an Calcium zwischen 9,1—12,9. 

Nach den erwähnten früheren Untersuchungen E die 
Ga-Werte normalerweise zwischen 10,6—12,0 mg °/,. Die K-Werte. 
lagen in unserem Material bei Gesunden (23 Individuen) — bis. 
auf drei Fälle, welche etwas höhere Werte zeigten — amichi 
18,0—23,0 mg ?|,- 

‚Die Quote K/Ca schwankte zwischen 1,35—3,48. Bei Gesunden 
finden wir. die K/Ca-Quote ungefähr zwischen 1,70—2,15. Die 
niedrigsten Werte der K/Ca-Quote fanden wir bei Fällen von 
Diabetes und Basedow’scher Krankheit, beide Zustände von schweren 
innersekretorischen Störungen. Die höchsten K/Ca- Quotenwerte 
trafen wir bei Zuständen von Asthma, Ulcus und essentieller 
Hypertoniekrankheit sowie bei gewissen Zuständen von funktioneller 
Neurose. Der Höchste trafen wir bei einem Fall schwer Nieren- 
insufficienz. Ea 

Es ist also deutlich, daß der Kalium- und Calciumgehalt des 
Blutes bei gewissen krankhaften Zuständen in die eine oder andere 
Richtung verschoben wird. In’ einer vorhergehenden Arbeit, in 
der wir über Fälle berichtet haben, in welchen die Untersuchung 
nur dem Blutkalkgehalt galt, wurde hervorgehoben, daß dieser bei 
Asthma, essentieller Hypertonie und gewissen funktionellen Neu- 
rosen in der Regel unter das Normale gesenkt sei. Die Senkung 
war ganz unzweifelhaft und mitunter ziemlich hochgradig. In 
gewissen Fällen traf man jedoch auch normale Ca-Werte. Das 
Verhalten war dasselbe, wie es H. Zondeck'!) und seine Mit- 
arbeiter betreffs der essentiellen Hypertonie und Jansen betreffs 
Asthma und essentieller Hypertoniekrankheit gefunden hatten. Bei 
all diesen krankhaften Zuständen haben wir, wie aus obiger Tabelle 
hervorgeht, erhöhte Blut-K-Werte gefunden. Die Erhöhung stellt 
sich nicht bei allen Fällen ein, ist aber oft ziemlich hochgradig. 

Bei dieser Gruppe von Krankheiten verschieben sich also die 
Blut-Ca-Werte nach unten und die Blut-K-Werte nach oben. Hier- 
durch ergibt sich eine hohe K/Ca-Quote. 

Bei einer gewissen Form der Diabeteskrankheit und bei den 
von mir untersuchten Fällen von Basedow bekommen wir eine 
Verschiebung im entgegengesetzten Sinn wie bei den eben er- 
wähnten Krankheitsgruppen. 


1) Zeitschr. f. klin. Med. Bd. C. 
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Was den Blutkaliumgehalt bei pankreatogenem Diabetes be- 
trifft, verfügen wir nur über ein sehr kleines Material. Mitunter 
wenigstens scheint eine gewisse Senkung vorzukommen. Die 
K/Ca-Quote wird dann dadurch gesenkt. Bei Morbus Basedowi 
soll nach Leicher der Blutcalciumgehalt herabgesetzt sein. Das- 
selbe Verhalten habe ich (Kylin) früher bei einem Teil der von 
mir untersuchten Fälle gefunden. Der Blut-K-Gehalt scheint in- 
des, nach dem oben angeführten Material zu urteilen, noch stärker 
gesenkt zu sein als der Biut-Ca-Gehalte Das Verhältnis K : Ca 
wird dadurch zugunsten von Ca verschoben. Die K/Ca-Quote wird 
niedrig. 

Bei einer Anzahl von Fällen haben wir Gelegenheit gehabt, 
den K-Ca-Gehalt im Blutserum vor und nach fieberhaften Er- 
krankungen zu bestimmen. Es zeigte sich, daß unter diesen Ver- 
hältnissen in den Blut-K-Ca-Werten eine deutliche Verschiebung 
eintrat, die bald in die eine, bald in die andere Richtung ging. 
wie dies auch aus Tabelle 2 hervorgeht. 


Tabelle 2. 
Zusammenstellung der K- und Ca-Werte bei und nach Fieber. 
| Fieber Ä Fieberfrei 
Name > en - —— 
Temp. ° K Ca |Tm.°’ K | Ca 
Í ; 
| 
Hagstrand 38,8 228 10.2 37 29 102 
Widen 393 258 9,8 36,6 19,7 9.0 
Ljungdahl ı 393 26,5 11,8 36,2 20,0 9,5 
Jonsson 1 893 — 224 10.0 36,3 22,9 112 
Fransson 392: 281 10,5 36,6 21,7 10,7 
Petterson 339 1.230 101. 37,3 16,5 | 10,5 
Eriksson j,i 3. | 18.7 11 
| | 


Die K/Ca-Quote und die Adrenalinreaktion. 


Die Forschungen der letzten Jahre haben gezeigt, daß die 
Hormonwirkung bedeutend komplizierter ist, als man früher geglaubt 
hatte. Vor etwa 10 Jahren war man der Ansicht, daß jedes 
Hormon eine gewisse spezifische Wirkung habe. So meinte man, 
daß das Adrenalin z. B. nur eine reizende Wirkung auf das sym- 
pathische Nervensysten besitze. 


Spätere Untersuchungen haben indes gezeigt, daß die Hormon- 
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wirkung doppelphasig ist (Zondeck,’) Kylin?) u. a.) Diese 
doppelphasige Wirkung kommt nicht zum Vorschein, wenn ein 
Hormon in großen Dosen gegeben wird, sondern nur bei Verab- 
reichung kleiner Dosen. Durch eine kleine Dosierung eines ge- 
wissen Hormons erzeugt man also Wirkungen in zwei verschiedenen 
Richtungen. Gibt man z. B. Adrenalin in intravenöser Injektion 
von 0,01 mg, so kann man entweder eine primäre Blutdruck- 
steigerung oder eine primäre Blutdrucksenkung oder bei manchen 
Fällen zuerst eine primäre Senkung und dann eine sekundäre 
Steigerung hervorrufen. Untersucht man ebenso die Blutzucker- 
reaktion, so kann man entweder Blutzuckersteigerung oder Blut- 
zuckersenkung oder bei manchen Fällen zuerst Steigerung und 
dann Senkung der Blutzuckerwerte erhalten (Kylin, Barath).?) 
Nach Insulininjektion in kleinen Dosen kann man gleichfalls ent- 
‘ weder Bilutzuckersteigerung oder Blutzuckersenkung oder bei 
: manchen Fällen erst die eine und dann die andere Reaktionsphase 
erhalten (Zondeck und Ucko)“*) 

Aus diesen Untersuchungen ging also hervor, daß ein gewisses 
Hormon wohl Zellen und Gewebe zur Reaktion reizt, ob aber 
die Reaktion in die eine oder andere Richtung, im 
positiven oder negativen Sinne, erfolgt, das wird 


` nicht vom Hormon selbst bestimmt. Esmußein zweiter 


Faktor existieren, der die Richtung der Zellenreaktion 
entscheidet. 

Weitere Untersuchungen haben gezeigt, daß die Richtung der 
Zellenreaktion bei hormonaler Reizung durch die Elektrolyten be- 
stimmt wird; wenigstens, kann man behaupten, sind gewisse Elek- 
trolyten für die Art der von gewissen Hormonen hervorgerufenen 
Reaktion ausschlaggebend. Die Richtigkeit dieser Behauptung wird 
dadurch bewiesen, daß Calcium das Adrenalin eine Reaktion in 
blatdrucksteigernder, Kalium dagegen eine solche in blutdruck- 
senkender Richtung hervorbringen läßt (Kylin).®) Ca schwächt 
das blutzuckersenkende Vermögen des Insulins ab, während K die 
Insulin-Blutzuckersenkung verstärkt (Kylin,®) Zondeck und 


1) Dtsch. med. Wochenschr. 1924, Nr. 12. 

2) Klin. Wochenschr. 1925; Zeitschr. f. klin. Med. XLIV; Dtsch. Arch. f. 
klin. Med. Bd. CXLV. 

3) Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. Bd. XLV. 

4) Klin. Wochenschr. 1925. 

5) Klin. Wochenschr. 1925. 

6) Klin. Wochenschr. 1925, Nr. 30; Med. Klinik 1925, Nr. 34. 


362 Krım 


Ucko). Die diuretische Wirkung des Physhormons wird durch K 
verstärkt, durch Ca aber abgeschwächt (Zondeck und Bern- 
hard).‘) 

Aus diesen Untersuchungen ergibt sich, daß die Elektrolyten 
K und Ca von fundamentaler Bedeutung für die Reaktionsweise 
gewisser Hormone sind. 

Unsere Zusammenstellung über den K/Ca-Gehalt im Blutserum 
bei gewissen verschiedenen Zuständen führt in einer Anzahl von 
Fällen auch den Ausfall der Adrenalinreaktion an. Diese Adre- 
nalinreaktion wurde im unmittelbaren Anschluß an die Blutproben 
ausgeführt. Die Bestimmung der Adrönalinwirkung geschah nach 
subkutaner Injektion von 1 mg Adrenalin. 

Fassen wir den Ausfall der Adrenalinreaktion und sein Ver- 
halten zur K,Ca-Quote ins Auge, so finden wir folgendes. 

Je niedriger die K/Ca-Quote war, desto stärker 
war im großen ganzen die blutdrucksteigernde Wir- 
kung. Je höher die K/Ca-Quote war, desto mehr kam 
die blutdrucksenkende Wirkung zum Vorschein. Mit 
anderen Worten kann. man sagen, je höher der relative 
Blutkalkgehalt ist, desto ausgesprochener ist der 
sympathikotone Faktor in der Adrenalinreaktion. 
Je höher der relative Kaliumgehalt ist, desto aus- 
gesprochener ist der vagotone Faktor der Adrenalin- 
reaktion. 

Dieses Verhalten geht schon direkt aus einer Betrachtung 
der Zusammenstellung auf Tabelle 1 hervor. Das Gesagte findet 
indes noch eine weitere Bestätigung, wenn man folgende Verhält- 
nisse in Betracht zieht: Wir wissen seit langem, daß die Asthma- 
und die Ulcuskrankheit sowie andere sog. Vagotoniezustände durch 
eine vagotone Adrenalinblutdruckkurve gekennzeichnet sind. Durch 
die Untersuchungen von Basch,?) Jansen’) und Kylin’) 
wissen wir ferner, daß sich die Adrenalinreaktion bei der 
essentiellen Hypertonie durch eine primäre Blutdrucksenkung 
auszeichnet. Werfen wir einen Blick auf unsere Zusammen- 
stellung, so sehen wir, daß die Gruppe von Krankheiten, welche 


1) Zeitschr. f. klin. Med. Bd. CI. 

2) Therapie d. Gegenw. 

3) Dtsch. Arch. f. kin. Med. Bd. CXLVIII. 

4) Ergebn. d. ges. Med. Bd. VII; Med. Klinik 1925, Nr. 5; Zentralbl. f. inn. 
Med. 1922, Nr. 20. 
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eine hohe K/Ca-Quote zeigen, gerade Asthma — essentielle Hyper- 
tonie — Ulcus ventriculi-Krankheit und vagotone Neurosezustände 
umfassen. Wir finden also auch auf diese Weise ein Zusammen- 
gehen von hoher K/Ca-Quote und vagotoner Adrenalinkurve. 

Die bei Jugendlichen vorkommende Diabetesform, bei welcher 
der Blutdruck normal ist, zeichnet sich in der Regel durch eine 
sympathikotone Adrenalinreaktion aus (Kylin).!) Bei diesem; 
Zustand ist gewöhnlich auch der Blutkalkgehalt etwas erhöht.: 
Die Quote K/Ca ist bei diesen Diabetesfällen gleichfalls niedrig, so 
weit sich dies aus unseren Untersuchungen beurteilen läßt. Daraus 
ergibt sich, daß sympathikotone Adrenalinkurve und 
niedere K/Ca-Quote miteinander verbunden sind. 

Durch die früher erwähnten Untersuchungen von mir 
(Kylin) wurde gezeigt, daß die Adrenalinreaktion experimentell 
geändert wurde dadurch, daß man das Verhältnis K/Ca im Orga- 
nismus änderte. Wenn man die Elektrolytenkonstellation im 
Organismus (durch eine intravenöse KClI-Injektion) zugunsten- 
des Kalium verschob, änderte sich die Adrenalinreaktion so, 
daß der vagotone Faktor verstärkt wurde. Wenn man 
die K/Ca-Konstellation dagegen durch eine intravenöse CaCl,-In- 
jektion zugunsten von Ca verschob, so wurde der sym- 
pathikotone Faktor in der Adrenalinreaktion verstärkt. 

Durch die hier mitgeteilten klinischen Untersuchungen 
habe ich nun zeigen können, daß bei denjenigen krankhaften 
Zuständen, wo die Adrenalinreaktion vagoton ist, ein Überwiegen 
des Kaliums im Blute besteht. Bei Zuständen mit sympathikotoner 
Adrenalinreaktion findet sich im Blutserum ein relatives Über- 
wiegen des Ca. 

Unsere klinischen Resultate bestätigen also vollständig die 
früheren experimentellen Untersuchungsbefunde. 


Einige Worte über die Zusammengehörigkeit ge- 
wisser Neurosezustände und Asthma-Ulcus-undessen- 
tieller Hypertoniekrankheit.. 


Die Forschung der letzten Jahre hat immer mehr und mehr 
die Bedeutung erwiesen, welche die hereditären, die konstitutionellen 
Faktoren für die Entstehung gewisser krankhafter Zustände. haben. 
Julius Bauer hat. mit bewundernswerter ‚Energie auf: diesem 
Gebiet gearbeitet und ist hier als bahnbrechend zu betrachten. 


1) Zentralbl. f. inn. Med. 1924, Nr. 37. 
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Unter anderem hat man in den letzteren Jahren dem familiären 
Auftreten der Asthma-, essentiellen Hypertonie- und Ulcus ventriculi- 
Krankheit sowie gewisser vegetativer Neurosezustände immer 
mehr Beachtung beigemessen. Damit, daß diese Krankheiten, je 
für sich, familiären Charakters sind, ist aber noch nicht alles 
gesagt. Sie treten in den einzelnen Familienanamnesen auch mit- 
einander abwechselnd oder gleichzeitig auf. So findet man oft, daß 
ein Mitglied einer gewissen Familie Asthma hat, ein anderes hat 
Magengeschwür, ein drittes hat „schwache Nerven“ und von den 
Eltern oder deren Geschwistern mag eines infolge von arteriellem 
Hochdruck gestorben sein. Man findet ferner oft, daß ein und 
dasselbe Individuum gleichzeitig 2 oder 3 von den aufgezählten 
krankhaften Zuständen hat. 

Die Zusammengehörigkeit zwischen den genannten Krankheits- 
gruppen, über die uns schon unsere allgemeine klinische Erfahrung 
belehrt hat, tritt auch bei den Untersuchungen zutage, von denen 
wir hier oben berichtet haben. Wenn wir die Zusammenstellung 
auf Tabelle 1 betrachten, finden wir, daß die vier aufgezählten 
Krankheitsgruppen miteinander vermengt in demjenigen Teil der 
Tabelle eingestreut vorkommen, der durch eine hohe K/Ca-Quote 
ausgezeichnet ist. Diese Krankheiten sind auch durch eine vago- 
tone Adrenalinreaktion charakterisiert. 


Durch unsere hier vorgelegten Untersuchungen wird also die 
Zusammengehörigkeit der genannten Krankheitsgruppen noch weiter 
festgestellt. Außerdem wird dadurch der Mechanismus dieser 
krankhaften Zustände zum Teil klargestellt. Wir sehen bei ihnen 
durchweg eine Beeinflussung des vegetativen Nervensystems in 
einer gewissen Richtung, wodurch die Zellreaktionen verschoben 
werden. Die Organzellen (und damit auch die Organe) reagieren 
abnorm kräftig in einem gewissen Sinne. Die organischen krank- 
haften Prozesse sind wahrscheinlich als eine Folge dieser abnormen 
Reaktionsweise aufzufassen. 


Die pathologische Reaktion dürfte sich zuerst als ein mangeln- 
des nervöses Gleichgewicht zu erkennen geben. Abnorme Gefäß- 
kontraktionen oder Gefäßdilatationen geben abnorme Sensationen. 
Abnorme Magen- und Darmkontraktionen geben abnorme Funktions- 
zustäinde im Magen — Darmkanal mit Schmerzen, Erbrechen, 
Verstopfung oder Diarrhöen. Abnorme Reaktion der Drüsenzellen 
gibt abnorme Sekretionsverhältnisse. Diese abnormen Zellreaktionen 
machen sich in erster Reihe subjektiv fühlbar, und erst in zweiter 
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Linie werden sie durch unsere klinischen Untersuchungsmethoden 
objektiv nachweisbar. 

Die in Rede stehenden Krankheitsgruppen, Asthma, Magen- 
geschwür und Blutdruckssteigerungskrankheit vom essentiellen 
Typus treten besonders bei „nervösen* Menschen auf. Außer den 
konstitutionell-nervösen Momenten ist eine nervös hastende Lebens- 
weise von Bedeutung für die Entstehung der genannten Krank- 
heiten. Das lehrt uns schon unsere allgemeine klinische Erfahrung. 
Der Mechanismus bei der Entstehung dieser Krankheiten dürfte 
über „das vegetative System“ (Kraus) gehen; die nervöse Reizung 
bringt eine Verschiebung in der Elektrolytenkonstellation hervor, 
und diese ruft ihrerseits die Zellwirkung hervor (S.G. Zondeck, 
H. Zondeck, Glaser). Der nervöse Zustand wird dadurch ein 
Vorstadium der organischen Krankheit. 

Für uns Ärzte muß es hier das Ziel unseres Strebens sein, 
die Krankheit in diesen Fällen zu erkennen, bevor die organischen 
Veränderungen sich fixiert und irreparable Gewebsschäden ver- 
ursacht haben. 
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| Aus der inneren Klinik 
des Staatsinstituts für. Medizinische Wissenschaften in Leningrad. 


(Direktor: Prof. Dr. W. L Glintschikoff.) 


Zur Frage über Blutgerinnung beim Skorbut im Zusammen- 
hang mit dem Endothelialsymptom. 


Von 


Dr. N. N. Pissarewsky. 


Bei Untersuchung des Zusammenhanges zwischen der Blut- 
gerinnung und dem Endothelialsymptom in einer Reihe von 
verschiedenen Erkrankungen sind wir beim Skorbut auf inter- 
essante Befunde gestoßen. Da wir in der uns zugängigen Lite 
ratur binnen der letzten zehn Jahre nur wenige Arbeiten darüber 
fanden, entschlossen wir uns diese kurze Notiz zu veröffentlichen. 

Die Blutgerinnung wurde von uns mittels des Bürcker’schen 
Apparats bestimmt, welcher die genausten Resultate bei sehr ein- 
facher Handhabung ergibt. Seine Konstruktion halten wir für 
allgemein bekannt und deshalb geben wir keine Beschreibung des- 
selben. 

Bevor wir aber unsere Resultate über die Gerinnung bein 
Skorbut demonstrieren und eine kurze Literaturübersicht darüber 
geben, gestatten wir uns den physiologischen Prozeß der Blut- 
gerinnung kurz in Erinnerung zu bringen und über neuer 
Theorien zu sprechen, welche diesen bis jetzt noch dunkeln Prozeb 
aufklären. 

Bis zu den letzten Jahren wurde die Gerinnung als ein fer- 
mentativer Prozeß betrachtet. Die Präzipitation des Fibrins, das 
im Plasma im kolloidalen Zustande vorhanden ist, wird durch das 
Fibrinferment vermittelt, das im Plasma in inaktivem Zustande 
vorhanden ist und nur extravaskulär durch eine zweite Substanz 
-- die Thrombokinase — aktiviert wird. Diese Untersuchungen 
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sınd mit den Namen von Al. Schmidt, Buchmann, Han- 
marsten,-Morawitz und anderer Autoren verknüpft. Als 
thermolabil betrachtete man das vorhergehende Stadium des Fibrin- 
ferments — das Prothrombin (seine Synonyme das Thrombogen 
oder Serocym). Thermostabile Körper — die Thrombokinase 
(ihre Synonyme das Thrombocym oder Cytocym) aktivieren das 
Prothrombin und überführen es somit ins Thrombin. Das Thrombin 
ist im Plasma vorhanden, die Thrombokinase entsteht aus den Zell- 
elementen des Blutes, aus den Blutplättchen, den Endothelialzellen 
der Gefäßwand und anderen Zellen. Außerdem steht die Blut- 
gerinnung in Zusammenhang mit den Calciumionen, der Temperatur 
und der Konzentration des CO, des Blutes. 

Bei Erklärung des Prozesses der Blutgerinnung genügte man 
sich mit dem Vergleiche derselben mit Gerinnung der Milch 
‘mittels des Labfermentes, und nur die Untersuchungen der Züricher 
Schule (Klinger, Hirschfeld, Herzfeld) brachten neue Ideen 
in diesen Prozeß. Nach den Studien der erwähnten Autoren ist 
die Gerinnung ein kolloidaler Prozeß. Das Fibrinogen ist eine 
„Eiweißlösung“, welche im Plasma im kolloidalen Zustande vor- 
- handen ist. Es hat die Struktur hochmolekulärer Eiweißkörper, 
welche in der NH,-Gruppe Moleküle von neutralen Salzen trägt. 
Alle Prozesse, welche hochdispersierte Moleküle in niedrig dis- 
persierte überführen, vermindern die Lösbarkeit des Fibrinogens 
und bringen vermittels der Entstehung von Eiweißverbindungen 
mit Calcium zur kolloidalen Präzipitation des Fibrinogens, d. h. 
zur Entstehung des Fibrins.. Der vitale Prozeß der Gerinnung 
wird durch Proteolyse des Serums charakterisiert, in welchem die 
proteolytische. Spaltung hochmuolekulärer Eiweißverbindungen in 
polypeptidartige Körper die vorhergehende Bedingung der Präzipi- 
tation des Fibrinogens ist. Als inaktives Prothrombin bezeichnen 
Klinger und Herzfeld hochmolekuläre Albumosen, als aktives 
Thrombin Caleciumverbindungen polypeptidähnlicher Abbauprodukte. 
Die Verfasser meinen, daß die Rolle der aktivierenden Substanz, 


. der Thrombokinase, nicht in der spezifischen Aktivierung des 


Proferments besteht, sondern in der unspezifischen Steigerung der 
Proteolyse des Serums. Nach ihrer Erläuterung wirken die Blut- 
- plättchen in vivo so, wie in vitro adsorbierende Glasoberflächen 
oder Hinzufügung von lipoiden Substanzen wirken. Alle Sub- 
‚Stanzen,, die proteolytisch wirken, wirken ihrer Meinung nach 
aktivierend. 

Nach dieser kurzen Erläuterung der Blutgerinnung nebst 
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neuen Theorien derselben, gehe ich zur Frage über die Blut- 
gerinnung beim Skorbut über. Unser Material bestand aus 10 
Skorbutikern im Alter von 10—566 Jahren. Es waren alle Stadien 
des Skorbuts vorhanden von den leichtesten Fällen desselben 
(Anämie, Hemeralopie, ziehende Schmerzen in den Waden) bis zu 
schweren Fällen desselben mit subperiostalen und intramuskulären 
Hämorrhagien. Jeder Fall wurde wiederholt untersucht, manche 
Fälle 3—4mal. Gleichzeitig bemerke ich hier, daß der Anfang 
der Blutgerinnung beim Gesunden nach Bürcker’s Methode 5 
beträgt, ihr Ende 10 Min. — In allen von uns untersuchten Fällen 
unabhängig vom Krankheitsstadium war der Anfang der Blut- 
gerinnung in der Mehrzahl der Fälle (48 Fälle = 63 %,) beschleunigt 
und betrug von 21/,—4'/, Minute, in der Minderzahl (22 Fälle = 
37°/,) war er normal und betrug 5 Min. Eine Verzögerung der 
Gerinnung wurde in keinem der Fälle beobachtet. Das Ende der 
Gerinnung war ebenfalls in der Mehrzahl der Fälle (in 45 Fällen 
— 65°/,) beschleunigt und betrug 8—9 Minuten, in der Minderzahl 
(in 25 Fällen = 35"),) war es normal und betrug 10 Minuten. 
Ebenfalls wurde hier eine Verzögerung in keinem der Fälle beot- 
achtet. Parallel zu diesen Untersuchungen wurden einige nach 
der ÜUhrglasschälchenmethode nach Kocher-Fonio angestelit. 
Es ergab sich hierbei, daß in Fällen von Skorbut die Gerinnurg 
nicht verzögert, sondern ebenfalls beschleunigt oder normal war. 


Die normale oder beschleunigte Gerinnung steht nach unseren 
Untersuchungen nicht im Zusammenhang mit der Schwere des 
Krankheitszustandes. Die Gerinnsel des Fibrins sind in Fällen von 
Skorbut sehr zablreich. 


Das Blut wurde nach allen Regeln der Aseptik aus der Finger- 
kuppe und aus der Vena cubitalis entnommen und zwar möglichst 
ohne vorher venöse Stauung hervorzurufen. Zur Bestimmung der 
Gerinnung nach Kocher-Fonio entnahmen wir das Blut nur 
aus der Vena cubitalis ebenfalls ohne venöse Stauung hervorza- 
rufen und ohne die Binde anzuwenden. 


Zur Feststellung des Endothelialsymptoms wurde nach Be- 
stimmung der Blutgerinnung am Oberarm auf 10 Min. eine 5 cm 
breite elastische Gummibinde zur Unterbrechung der venösen Blut- 
zirkulation angelegt. In allen Fällen von Skorbut wurde äußerst 
deutlich das Endothelialsymptom beobachtet — Petechien an der 
Volaroberfläche des Unterarmes und der Ellenbeuge, "worüber wir 
im folgenden sprechen werden. 
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Nach kurzer Erwägung dieser Resultate der Blutgerinnung, 
um nicht die Aufmerksamkeit mit Ziffern und Tabellen zu ermüden, 
führen wir kurz die wenigen Ergebnisse an, welche in der Literatur 
über diese Frage zu finden sind. 

In der deutschen Literatur gibt es nur wenige Arbeiten, in 
welchen man Material über die Gerinnung beim Skorbut findet. 
So bekam Herz bei Skorbut als Folgezustand nach Typhus abdo- 
minalis, Paratyphus A und B.— normale Blutgerinnung. Gleiche 
Resultate bekam beim Skorbut Bierich, und nur im Anfangs- 
zustande der Erkrankung bekam er geringe Verzögerung der Ge- 
rinnung. Bei der Möller-Barlow’schen Krankheit bekamen Tobler 
und Müller normale Ziffern für die Gerinnung, H. Brand bekam 
leichte Verzögerung derselben. Ferner zeigt Ranzel, daß in 
Operationsfällen an Skorbutikern oder an Kranken, die früher an 
Skorbut erkrankt waren, die Blutgerinnung nicht verzögert ist. — 
Frühere Autoren (Fauval, Andral) haben eine Verzögerung der 
Gerinnung beim Skorbut nicht gefunden. 

In der russischen Literatur gibt es nur 2 Arbeiten, in welchen 
man Material über Blutgerinnung beim Skorbut finden kann: die 
Arbeit von Pescharskaja und die von Mirer. Pescharskaja 
untersuchte die Gerinnung in 128 Fällen von Skorbut und bekam 
in allen Fällen Verzögern der Gerinnung von 10—33 Min. im 
Mittleren bis 15 Min. Leider wird nicht die Methode angegeben 
mittels welcher die Gerinnung untersucht wurde. Mirer unter- 
suchte mittels des Apparates von Lytschkowski die Gerinnung 
in 25 Fällen von Skorbut und bekam bei der Genesung normale 
Gerinnung, im Anfang der Erkrankung leichte Verzögerung der- 
selben. 

Wir bemerkten, daß in allen Fällen von Skorbut des Endothelial- 
symptom bei uns als positiv befunden wurde, worauf Stephan, 
Feig und Korsch ebenfalls hinweisen. Die interessanten Unter- 
suchungen von Stephan zeigen, daß das Endothelialsymptom auf 
Läsion des Kapillarendothels hinweist. Nach Stephan kann das 
Endothel durch direkte Wirkung des Krankheitsagents auf die 
Kapillarwand geschädigt werden, ferner durch Schädigung des 
sympathischen peripheren Nervensystems, welches die Kapillarwand 
innerviert und durch Schädigung der Gehirnzentren des N. sym- 
pathicus. Endlich kann die Kapillarwand auch durch Störung des 
endokrinen Systems beschädigt werden. Eine einfache serologische 
Reaktion gestattet nach Stephan’s Untersuchungen die Störung 
der Kapillarwand durch direkte Wirkung auf dieselbe von der Störung 
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durch indirekte vermittels der Läsion des Nervensystems und des 
endokrinen Systems zu diffenzieren. Sie besteht darin, daß 0,00 cem 
von inaktiviertem Serum von Gesunden, welches zu 25 Tropfen 
Blutes von Personen, deren Kapillarwand durch direkte Wirkung 
auf dieselbe beschädigt ist, hinzugefügt wird, die Blutgerinnung 
beschleunigen. Solche Befunde bekam Stephan auch beim Skorbut, 
was auf direkte Schädigung des Kapillarendothels hindeutet — 
beim Skorbut nämlich durch Mangel an Vitaminen. 


Diese Befunde hinsichtlich der Blutgerinnung beim Skorbut 
nötigen uns eine Erklärung dafür zu geben. Wir glauben, daß es 
nichts anderes ist, als ein Schutzmittel des Organismus, welcher 
das Krankheitsagens, das die Kapillarwand beschädigt hat, durch 
Beschleunigung der Blutgerinnung bekämpft und sich somit vor 
Verblutung versichert. Da, wo der Organismus nicht imstande 
ist es zu tun, wie z. B. beim Sepsis, wo die Kapillarwand und 
außerdem wahrscheinlich das ganze System der Blutgerinnung be- 
schädigt wird, geht er an profusen Hämorrhagien zugrunde. Einen 
solchen Fall von Sepsis mit äußerst verzögerter Gerinnung (35 Min. 
Anfang, 45 Min. Ende) der sehr an Skorbut erinnerte und schließ- 
lich an Verblutung zugrunde ging, beobachteten wir. 


Absichtlich spreche ich nicht über die Ursache der Beschleuni- 
gung der Gerinnung beim Skorbut, da es unser Thema zu einer 
neuen Arbeit ist. 


Mit folgenden Schlußfolgerungen erlaube ich mir meine kurze 
Mitteilung zu beenden. 


1. Zur Erläuterung der Beschleunigung der Blutgerinnung 
beim Skorbut muß einerseits eine genaue Untersuchung des 
Kapillarendothels hinsichtlich seiner Funktionsfähigkeit nach 
Stephan’s Methode vollzogen werden, andererseits muß die Wir- 
kung des vegetativen Nervensystems und des endokrinen Systems 
auf die Blutgerinnung untersucht werden. 

2. Die Blutgerinnung ist beim Skorbut nicht verzögert, öfters 
beschleunigt, seltener normal, sowohl der Anfang, als auch das 
Ende derselben. Die mittleren Ziffern der Gerinnung betragen 
nach Bürcker’s Methode 4,5 Min. (Anfang) und 9,5 Min. (das Ende). 

3. Da nur wenige und widerspruchsvolle Anzeigen in der 
Literatur über Blutgerinnung beim Skorbut vorhanden sind, müssen 
weitere Beobachtungen darüber stattfinden. 
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Bemerkungen zur Kardiographie. 


(Zugleich Erwiderung auf Eggert’s Arbeit „Über das Kardio- 
gramm des der Brustwand anliegenden Herzens“ 
im 147. Bd. dieses Archivs, S. 329.) 


Von 


Prof. Dr. Wilhelm Weitz, 


Leiter der Med. Poliklinik Tübingen. 


Die Arbeit von Eggert gibt mir Veranlassung, mich über 
die Kardiographie noch einmal zu äußern. 

Zunächst zum Technischen. Eggert bemerkt, daß er „sich 
des von Weitz angegebenen Kunstgriffes bediente, die seitliche 
Öffnung der Kapsel, die den Spiegel trägt, mit einem Watte- 
pfröpfchen zu verschließen, um die großen Druckschwankungen 
abzudämpfen. Bei dem Kardiogramm der Herzspitze wurde das 
Wattepfröpfchen erheblich gelockert, so daß die Kurven mehr 
tachogrammähnlich wurden. Weitz glaubt, daß das Aussehen der 
Kurve in keinem wichtigen Punkt geändert wird, während wir 
diesem Kunstgriff einen Einfluß zuschreiben“. Eggert schreibt 
mir da eine ganz falsche Ansicht zu. Ich!) habe ausdrücklich 
darauf hingewiesen, in welchem Sinne sich die Ausschläge ändern, 
wenn die Öffnung der Herztonkapsel nicht ganz fest verschlossen 
ist, daß die Kurve tachogrammähnlich wird und daß bei völliger 
Öffnung des Verschlusses nur eine mehr oder weniger ausgesprochene 
Herztonkurve zurückbleibe. Ich habe für die „gelegentlich“ vor- 
kommenden Fälle, wo die Patienten nicht zur Unterbrechung der 
Atmung veranlaßt werden konnten, statt eines festen Stöpsels in 
die Öfinung der Herztonkapsel ein kleines, zwischen den Fingern 
festgedrehtes Wattepfröpfchen gesteckt, das „sie nicht völlig ver- 
schloß“ und beim Vergleich mit der Bewegungskurve festgestellt, 
daß die „Kurve ihr Aussehen in keinem wichtigen Punkt“ änderte. 


l) Weitz, Studien zur Herzphysiologie und -pathologie. Ergeb. d. I. Med. 
u. Kinderheilk. Bd. 22, N. 402, wo auch die übrige Literatur zitiert ist. 


Bemerkungen zur Kardiographie. 373 


Daß Eggert durch die „erhebliche Lockerung“ des Wattepfröpfchens 
die Kurve der eigentlichen Herzbewegung stark geändert hat, 
bezweifle ich keinen Augenblick. Meiner Erklärung des Kardio- 
gramms habe ich natürlich die bei verschlossener Herztonkapsel 
erhaltenen reinen Bewegungskurven zugrunde gelegt. Es ist be- 
dauerlich, daß Eggert das nicht auch getan hat, oder daß er 
nicht wenigstens seine Kurven auf ihre Ähnlichkeit mit den Be- 
wegungskurven geprüft hat. So wissen wir nicht, in welchem 
. Ausmaß das eigentliche Kardiogramm durch die erhebliche Locke- 
N rung des Wattepfröpfchens geändert ist. 

Eggert hat Kurven an dem der Brustwand anliegenden 
Herzen aufgenommen bei einem Patienten, bei dem wegen „schwie-° 
liger Mediastinitis* (er meint offenbar Perikarditis) eine Perikard- 
ektomie gemacht worden war, in der Meinung, daß aus’ ihnen 
sicherere Rückschlüsse auf Form-, Lage- und Volumveränderungen 
» des normalen Herzens gemacht werden könnten als aus dem nor- 
malen Kardiogramm. 

In dieser Meinung wird Eggert kaum viel Zustimmung finden. 
Vielmehr werden die meisten der Überzeugung sein, daß keine 
~ Krankheit mehr geeignet ist, den normalen Herzschlag umzuändern 
~ als die schwielige Perikarditis und daß nicht zu übersehen ist, ob 
.. und wieviel eine Operation, wie sie bei dem Eggert’schen Fall vor- 
:- genommen ist, daran ändert. 

; Wie unter anormalen Verhältnissen zu erwarten, sind denn 
. auch die an den verschiedenen Herzstellen aufgezeichneten Kardio- 
. gramme schwer zu deuten und besonders das Wichtigste, das an 
der Spitze aufgenommene, das weder eine reine Bewegungskurve 
ist noch auf Ähnlichkeit mit dieser geprüft ist. Zu Eggert's 
.. Deutungen der Kurven und seinen Schlußfolgerungen werden jeden- 
. falls einige Fragezeichen zu machen sein, und zwar nicht nur an 


. den Stellen, wo er in offenbarer Verkennung des Wesens des Tacho- 


- gramms alle möglichen negativen Zacken mit dem Tachogramm in 
. Verbindung bringt. Gelegentlich polemisiert Eggert gegen meine 
. angeblichen Ansichten, gibt dabei aber meine wirklichen stets un- 
. vollständig oder unrichtig wieder. Ich will nicht näher darauf 
~ eingehen, weil nichts Neues dabei herauskommen würde. Ich könnte 
ur meine in früheren Arbeiten ausgesprochenen Ansichten und 
.. Begründungen hier noch einmal wiederholen. 
| Nur über meine Erklärung der Anspannungszeit glaube ich 
einige Worte sagen zu müssen. 

In der Anspannungszeit geht der Spitzenstoß jäh in die Höhe 
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und sinkt dann ab und zwar etwas langsamer als er angestiegen 
ist, wobei im absteigenden Teil eine oder mehrere Zacken des ersten 
Herztons vorhanden sein können. 

Ich erklärte den Anstieg so, daß zu den zunächst noch offenen, 
oder wenn geschlossen, wenigstens schlaffen Mitralklappen ein 
Strömung des Blutes erfolge, daß nach dem Rückstoßprinzip an 
der den Klappen gegenüberliegenden Ventrikelwand ein Überdrack 
entstehe, und daß dieser das an seiner Aufhängestelle leicht be- 
wegliche Herz gegen die Brustwand drücke. Ich erklärte den Ab- 
fall durch das Aufhören dieses Überdrucks nach erfolgter Klappen- 
vorwölbung (von Eggert wird meine Ansicht dahin mißverstander. 
daß ich eine Vorbuchtung der den nicht geschlossenen Klappen 
gegenüberliegenden Stelle der Ventrikelwand annähme). Mit dem 
gegen meine Annahme gemachten Einwand, daß die von mir ar 
genommene Strömung nach den Mitralklappen nicht existiere, habe 
ich mich ausführlich auseinandergesetzt und ihn widerlegt. Andere 
ernsthafte Einwände sind nicht erhoben worden. Für meine An- 
sicht ist noch anzuführen, daß nach direkten Messungen des Vorhcf- 
drucks beim Tier (Straub, Piper, Garten und Weber) and 
nach ösophagokardiographischen Aufnahmen (Weitz) eine im Be- 
ginn der Anspannungszeit im Vorhof vorhandene Erhebung, die 
nur durch eine Bewegung der Klappen vorhofwärts zu erklären 
ist, in ihrer Dauer dem Anstieg der Anspannungswelle genas 
entspricht. 

Von anderen Erklärungen über die Anspannungswelle sind drei 
zu nennen. Die Hess’sche Erklärung des Abfalls der Welle im 
2. Teil der Anspannungszeit durch ein Zurückschwingen der Ver- 
hofsklappen und eine damit verbundene Volumveränderung des 
Ventrikels wird von dem Autor selbst nicht mehr aufrecht erhalten 
und braucht deshalb nicht mehr besprochen zu werden. Vo 
v. Kapff wird die Welle der Anspannungszeit als Ausdruck der 
systolischen Form- und Lageveränderung erklärt. Ich stimme 
dem zu, vermisse aber eine Erklärung für das Zustandekommen 
der Lageveränderung und meine, daß sie von mir gegeben ist. 

A. Weber hält es für wahrscheinlich, daß die an der Herz- 
spitze erhaltenen Kurven keine reinen Bewegungskurven seien. 
sondern infolge der Dazwischenlagerung von Lungengewebe im 
wesentlichen die Eigenschaft von Tachogrammen hätten. Brüske 
Bewegungen würden verhältnismäßig gut durch die Lunge hindurch 
auf die äußere Brustwand fortgepflanzt, weil die Lunge nicht Zeit 
finde, sich der neuen Herzform anzupassen; jede langsame Be 
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wegung aber werde wenig oder gar nicht von der Lunge auf die 
Brustwand übertragen; die Lunge könne sich eher anpassen,. es 
„walten analoge Verhältnisse vor wie beim Tachogramm“. Dem- 
gemäß glaubt er, während er den ansteigenden Teil der Anspannungs- 
welle durch die Aufrichtung der Herzachse zu Beginn der Ventrikel- 
kontraktion erklärt, daß der absteigende Ast durch die Verzögerung 
bzw. das Aufhören dieser Bewegung bedingt sei. 


Wird nun aber wirklich die Kurve der Herzbewegung durch 
Dazwischenschaltung von Lunge zwischen Brustwand und Herz zu 
einem Tachogramm ? Wenn das Herz eine schnelle Bewegung nach 
vorn macht, so wird die Spiegelmembran des Tachographen infolge 
Überdrucks im System vorgewölbt, und wenn es dann, auch nur 
für einen Moment, in seiner Stellung beharrt, so sinkt die Spiegel- 
membran in ihre Ausgangsstellung zurück, da infolge Entweichens 
der Luft durch die hinter der Spiegelmembran vorbandene Öffnung 
schnell ein Druckausgleich entsteht. Die durch den Kardiographen 
sichtbar gemachte Bewegung der Brustwand wird, wenn zwischen 
ihr und Herz Lungengewebe liegt, zunächst bei derselben schnellen 
Bewegung des Herzens nach vorn die gleiche sein; aber wenn nach 
dieser Bewegung das Herz eine gewisse Zeit in seiner Stellung 
bleibt, warum soll wie beim Tachogramm die Brustwand wieder 
in ihre Ausgangsstellung zurückkehren ? Sollte sich der vorliegende 
Lungenteil so modellieren, daß er gerade um so viel weniger Raum 
einnimmt als das Herz durch seine Vorwärtsbewegung für sich ge- ' 
wonnen hat? Ich glaube, man wird das bezweifeln müssen. 


Weber glaubt seine Meinung durch 2 Kurven stützen zu 
können. Aus der ersten, einem Kardiogramm des wandständigen 
Herzens sei durch Anbringung einer seitlichen Öffnung am Rezeptor 
ein Kardiogramm des mehr zurückliegenden Herzens geworden. 
Ich kann die Beweiskraft der Kurven nicht anerkennen. Auch 
die erste Kurve hat eine ganz deutliche Anspannungswelle. 


Richtigkeit oder Unrichtigkeit der Weber’schen Ansicht ist 
nun leicht zu erweisen. Wenn Weber recht hat, so muß da, wo 
das Herz der Brustwand direkt anliegt, im Bereich der absoluten 
Dämpfung, nur eine Kurve des „anliegenden Herzens“ ohne An- 
spannungswelle zu erhalten sein. In Wirklichkeit werden nach 
zahlreichen von mir aufgenommenen Kardiogrammen auch an diesem 
Herzteil gut ausgeprägte Anspannungswellen gewonnen. Ich ver- 
sage mir den Wunsch, eine einschlägige Kurve zu veröffentlichen, 
weil jeder, der überhaupt einen kardiographischen Apparat besitzt, 
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selbst ohne Mühe eine entsprechende Kurve aufnehmen und sich 
von der Richtigkeit des von mir Gesagten überzeugen kann. 

So muß ich nach Ablehnung der anderen Ansichten über die 
Entstehung der Anspannungswelle bei meiner Ansicht bleiben, 
gegen die mir ein berechtigter Einwand nicht zu bestehen scheint. 

Im übrigen muß eins betont werden. Nach den Eggert'schen 
Ausführungen könnte es scheinen, als ob die Grundlagen der modernen 
Kardiographie auf schwankem Boden ständen und recht umstritten 
wären. In Wirklichkeit ist das durchaus nicht der Fall. Zu- 
nächst bestehen über die Form des Kardiogramms unter denen, 
die kardiographisch gearbeitet haben, soviel ich sehe, keine Meinungs- 
verschiedenheiten. Noch kürzlich schrieb Regelsberger aus der 
Erlanger Med. Klinik (s. dieses Arch., Bd. 147, S. 131), daß die von 
ihm im Lauf der letzten Jahre gewonnenen Kurven einer großen 
Reihe von normalen Fällen „prinzipiell mit dem von Weitz auf- 
gestellten Normaltypus des Kardiogramms übereinstimmten“. Ebenso 
ist man sich über die Abgrenzung der verschiedenen Abschnitte 
des Kardiogramms und ihre Zugehörigkeit zu den einzelnen Phasen 
der Herzaktion völlig einig. Auch die Meinungsverschiedenheiten 
in der Erklärung der einzelnen Erhebungen sind nur gering, wenn 
wir von der eben besprochenen über die Anspannungswelle absehen. 

Auf der anderen Seite darf gesagt werden, daß die moderne 
Kardiographie bereits in mancher Beziehung unsere Kenntnisse er- 
- weitert hat. 

An einem großen kardiographischen Material konnten zum 
erstenmal exakte Untersuchungen über die Dauer der einzelnen 
Phasen der Herzaktion in normalem und krankem Zustand ge- 
macht werden. Die gleichzeitige Aufnahme von Elektrokardio- 
gramm und Kardiogramm trug zur Klärung des zeitlichen Ver- 
haltens von elektrischen Ausschlägen und mechanischem Geschehen 
bei. Es ergab sich, daß dem der Herzwand anliegenden (ver- 
größerten) Herzen, den einzelnen Herzfehlern, der Adhäsivperi- 
karditis besondere Kardiogramme zukommen. 

An der Hand der Kardiogramme kam man zu viel genauerer 
Festlegung der zeitlichen Begrenzung der Herztöne und -geräusche 
als bisher, und zwar sowohl der funktionellen Geräusche als der 
Geräusche bei den einzelnen Herzfehlern.!) Durch das Ösopbago- 
1, Ich darf hier bemerken, daß meine Tabelle über Herztöne und Herzgeräusche 
(l. e 8. 433) 2 kleine Fehler enthält. Es sollten die Austreibungsgeräusche bei 
Avrteninsuffieienz (Nr. 11) und Aortenstenose und funktionellem Geräusch (Nr. 12) 
nicht nach dem ersten Herzton. sondern im Beginn der Austreibungszeit auf 
Linie b beginnen. 
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kardiogramm konnten die Mitralgeräusche von den an den übrigen 
Ostien entstandenen abgetrennt werden, was zur Klärung der Ent- 
stehung funktioneller Geräusche beitrug. 

Das Studium der Kurven brachte mancherlei Gelegenheit zu 
: Fragen über die Physiologie des gesunden und kranken Herzens 
: Stellung zu nehmen. 

So haben wir wohl einen gewissen Grund mit den bisherigen 
Ergebnissen der Frankschen Kardiographie zufrieden zu sein und 
können nur hoffen, daß diese neue Methode, die Herzbewegung auf- 
- zuschreiben, zum Nutzen der Wissenschaft weitere Verbreitung findet. 
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Besprechungen. 


l. 


Kaatz u. Weiß, Englisch-deutsches medizinisches Wörterbuch. 3. ver- 
mehrte und verbesserte Auflage. 193 S. Leipzig-Wien, 
Fr. Deuticke, 1925. 


Waller u White, German-english Medical Dictionary. 
5. Edition, improved and enlarged. (399 8.) Leipzig-Wien. 
Fr. Deuticke, 1925. 


Die neuen Auflagen der vorliegenden Lexika sind durchgesehen und 
wesentlich vermehrt, vor allem durch Aufnahme neuer technischer Aaus- 
drücke aus den medizinischen Hilfswissenschaften (Bakteriologie, Biologie, 
pbysikalische Chemie). Bei der zunehmenden Bedeutung der englischen, 
und besonders der amerikanischen Literatur für den deutschen Arzt und 
Wissenschaftler, wird ein Hinweis auf diese vorzüglichen Hilfsmittel bei 
der Lektüre der ausländischen Arbeiten für viele Kollegen von großen 


Wert sein. (Siemens, München.) 


2. 


L. Aschoff, Vorträge über Pathologie. Gehalten an den Uni- 
“versitäten und Akademien Japans im Jahre 1924. Mit 37 Ab- 
bildungen im Text und einer Tabellentsfell. Gustav Fische, 
Jena 1925. Preis: brosch. 13,— M., geb. 15,— M. 


Als Sonderheft ihrer Verhandlungen hat die pathologische Gesell 
schaft Japans die von Aschoff dort gehaltenen 16 Vorträge über Patho- 
logie veröffentlicht. Diese geben einen interessanten Einblick in die 
Arbeitsgeschichte der Freiburger Schule im allgemeinen und die japanische 
Mitarbeit im besonderen. 

Eingeleitet wird die Reihe dieser sehr fesselnd geschriebenen Vor- 
lesungen durch eine Charakterisierung der fachlichen Stellung des deutschen 
Pathologen, die dahin zielt, daß von einem Dozenten „der junge Student 
die ganze Lehre vom kranken Leben, den Ursachen desselben und 
seinen Erscheinungsformen in affektiver und reaktiver Richtung vorge- 
tragen bekommt“. In dem anschließenden Vortrag über den Entzündungr 
begriff betont Aschoff die Unmöglichkeit der klaren Begrenzung. Von 
den 3 Formen der regenerativen, der reparativen und der defensiven Ent- 
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zändung sei es die letstere, welche der Kliniker als eigentliche Ent- 
zündung ansehe; aber er tut es nur von einem gewissen Grade ab, so 
daß schließlich der Entztindungsbegriff zu einer Intensitätsaussage wird. 
Wichtiger sei die Frage nach der Bedeutung des Vorgangs für den 
Organismus, woran sich zwingend die Frage nach der Pathogenese an- 
schließe. 

Die Darstellung der pathologischen Verfettung im Lichte der modernen 
Forschung zeigt die Unhaltbarkeit der Verallgemeinerung des Ausdrucks 
Degeneration im Sinne von Entartung. Vielfach ist das Protoplasma 
der Zellen bei der Verfettung überhaupt nicht entartet. Diese ist nach 
der heutigen Auffassung ein intra- oder extrazellulär bedingter Speicherungs- 
vorgang. 

Für die Atheromatose bzw. Atherosklerose liegt für die auf- und 
sbsteigende Lebensperiode das Gemeinsame in der initialen Imbibition 
der Gefäßwand mit Plasma; diese trifft aber verschieden disponierte Ge- 
webe, im ersteren Falle jugendliche, im zweiten alternde. Dazu kommen 
weitere begünstigende Faktoren, unter denen die Ernährungsform keine 
geringe Rolle spielt. 

Die ortho- und pathologische Morphologie der Nebennierenrinde gibt 
eine Übersicht über die Entwicklung und Funktion der Nebennieren und 
ihre Stellung im inkretorischen System. 


In dem Vortrag über Ovulation und Menstruation legt Aschoff 
unter anderem die Gründe dar, die gegen die Annahme einer inner- 
sekretorischen Funktion der Zwischenzellen in den Keimdrüsen sprechen, 

Der von ihm und Landau geprägte Begriff des reticuloendothelialen 
Systems wird in einer weiteren Vorlesung eingehender erörtert und der 
Funktionskreis dieser Zellart genauer umschrieben, deren Bedeutung für 
die Gallenfarbstoffbildung im Sinne der anhepatozellulären Genese in dem 
nächsten Aufsatz noch besonders unterstrichen wird. Im folgt die Ortho- 
und Pathologie der extrahepatischen Gallengänge mit der wichtigen Fest- 
stellung, daß auch ohne Steine und Infekt allein durch, Störung des 
Regulationsmechanismus im Sphinkter- und Cysticusgebiet Kolikanfälle 
entstehen können. Die Steinbildung wird eingehend besprochen und ihre 
Behandlung gestreift insoweit, als vor steinlösenden Mitteln gewarnt wird, 
da durch den Zerfall um so viel mehr neue Steinkerne geschaffen 
werden. 


In dem Vortrag über Thrombose wird auch bei der infektiösen 
Grundlage die ausschlaggebende Bedeutung des statischen Momentes be- 
sonders hervorgehoben. 


Bei der Besprechung der Schleimhauterosionen des Magens und des 
Ulcus chronicum wird das Abhängigkeitsverhältnis beider Veränderungen 
erörtert: sie entwickeln sich auseinander; doch sind die Entstehungsbe- 
dingungen nicht dieselben. Für das Ulcus sind es vorwiegend mechanisch 
funktionelle, bei der Erosion in erster Linie spastische. 

Der nächste Vortrag ist dem Kropfproblem gewidmet; daran schließt 
uch ein weiterer über die neueren Ergebnisse in der Erforschung der 
Nierensekretion mit der wichtigen Feststellung, daß in den Kanälchen- 
kauptstücken weniger eine Sekretion als eine Resorption stattfinde, also 
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das Gegenteil von dem, was vor 10 Jahren experimentell festgelegt n 
sein schien. 

In dem der Pathogenese der Lungentuberkulose gewidmeten Kapna 
wird vor allem die immunisatorische Bedeutung des exogenen Prini. 
infekts für den Verlauf der ebenfalls größtenteils exogenen Reinfeku 
hervorgehoben und damit der grundlegende Unterschied gegenüber d 
syphilitischen Infektion scharf gekennzeichnet. Die Reihe dieser bör 
anregenden Vorträge, die vielfach als eine zusammenfassende Darsteliu; 
und Verteidigung des von Aschoff auf den meisten der berührna 
Gebiete eingenommenen besonderen Standpunktes erscheinen, schließt rr 
einer Rede über Kultur und Zivilisation und die Rolle der Medizin a 
Kulturvermittlerin. (Verse, Marburg-Lahr, 


3. 


Oppenheimer, Biochemie, 5. Aufl. Leipzig, Verlag von Georg Thieme, | 
geb. 12,— RM. | 


Oppenheimers kurzes Lehrbuch der Biochemie, der erste Ta 
zu dem Grundriß der Physiologie, den er mit Weiß zusammen benu 
gibt, ist wohl die beste kurze Einführung in das Gebiet der phr: 
logischen Chemie und der chemischen Physiologie. Dem Verf., der aut 
durch andere Lehrbücher bekannt ist, ist es gelungen, alle Kapitel auf d: 
Höhe des heutigen Standes der Forschung zu bringen. Gegenüber dieu 
großen Vorzug verschlägt es wenig, wenn er in gewissen Einzelheta 
etwas zu weit gegangen ist; z. B. in einem Fall, der den Referente: 
besonders interessiert, daß das Pepsin nur die assoziativen Bindunge.. 
welche die Peptone zum Eiweißmolekül vereinigen, soll lösen könne 
Die Konstitutionsforschung der Proteine ist noch nicht so weit vorge 
schritten, daß man schon behaupten könnte, die Proteine seien gleic. 
sam Molekülverbindungen der Peptone oder anderer größerer Einheiten 
(K. Felix, München. 
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Bernhard Naunyn +. 


Am 26. Juli 1925 starb Bernhard Naunyn in 
seinem 86. Lebensjahre, behütet und gepflegt von seiner 
über alles geliebten Gattin. Eine Herzruptur hat ihn 
vor den weiteren Qualen eines beginnenden Prostata- 
carcinoms bewahrt. — Mit ihm ist der letzte jener wahr- 
haft großen Männer dahingegangen, welche die deutsche 
Medizin aus der naturphilosophischen und der naturge- 
schiehtlichen Richtung zu einer experimentellen Natur- 
wissenschaft erhoben haben, und man darf ihn mit 
Recht als den Schöpfer der experimentellen Pathologie 
bezeichnen. 

Wie zu einem Vater blickte die jetzige Generation 
in tiefer Verehrung zu ihm empor, der mit gütigem 
Interesse ihr Streben verfolgte und anerkannte. — Die 
Zahl seiner Schüler ist groß, wohl noch größer die Zahl 
derjenigen, welche jene seine engeren Schüler um die 
geistige Anregung beneideten, die sie von ihrem Lehrer 
empfangen haben; und schließlich sind wir alle seine 
Schüler, denn sein Beispiel hat uns gelehrt. den Weg 
von der klinischen Beobachtung zum Experiment zu 
finden und die Ergebnisse mit strenger Selbstkritik zu 
beurteilen. Darum ist die Trauer um ihn groß und all- 
gemein, wie in einer Familie, deren Oberhaupt dahinge- 
gangen ist. 

Es steht dem Sohne nicht zu, nach dem Tode des 
Vaters ein Urteil über dessen Wert abzugeben oder in 
Superlativen sein Lob zu preisen. So ist es auch nicht 
unsere Aufgabe, ein Bild von Naunyn’s Persönlichkeit 
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zu entwerfen. Er selbst hat in seinen „Erinnerungen, Gedanken 
und Meinungen“ ?) seinen Lebenslauf viel besser geschildert, als 
dies je ein ferner stehender Beobachter hätte vollbringen können 
und er hat mit diesem Buch ein Werk geschaffen, welches nicht 
nur dem Fachmann, sondern auch jedem gebildeten Leser ans Herz 
gewachsen ist. — Wohl aber ist es Pflicht, nach dem Abschluß 
eines so reichen Lebens noch einmal zusammenfassend die wissen- 
schaftlichen Ergebnisse zu überblicken, deren er in einer Auto- 
biographie nur wenig Erwähnung tut, und diese Aufgabe wird da- 
durch erleichtert, daß bei Anlaß des 70. Geburtstages die ge- 
sammelten Arbeiten von seiner Gattin herausgegeben worden sihd. 
In diesen beiden Bänden °) ist nicht enthalten Naunyn's Buch 
über die Vergiftungen mit Metallen und Metallsalzen, das er für 
Ziemßen’s Handbuch der allgemeinen Pathologie und Therapie ge- 
schrieben hat (2. Aufl. 1880) und das durch die gründliche Be- 
arbeitung der gesamten Literatur ein Nachschlagewerk von 
bleibendem Wert geworden ist; ferner sein Buch über den Diabetes 
melitus in Nothnagel’s spezieller Pathologie und Therapie 1898 
und die Schriften über die Gallensteinkrankheit *) und den Ikterus. 
Ferner: Allgemeine Pathologie und Therapie des Greisenalters 
(Lehrbuch der Greisenkrankheiten hrsg. von J. Schwalbe 1909). 

Mit dem 70. Lebensjahr war Naunyn’s Wirken als Forscher 
und Schriftsteller keineswegs abgeschlossen. Aus seinem Ruhesitz 
zu Baden-Baden hat er einegroße Reihe von Publikationen herausge- 
geben, welche seine früheren Arbeiten fortsetzen und keine Spur des 
Alterns erkennen lassen. Demnächst wird noch eine für das ge- 
bildete Publikum berechnete geistvolle Darstellung über das Zu- 
standekommen der Sprache und der Aphasie erscheinen, deren 
Manuskript kurz vor dem Tode vollendet worden war. 

Eine Durchsicht der Werke, welche Naunyn's Namen tragen, 
würde aber nur ein unvollkommenes Bild von seinem gesamten 
Schaffen ergeben. Vielmehr müssen auch die Arbeiten seiner Schüler 
herangezogen werden, unter denen nur die Namen von Schreiber, 
Falkenheim, Hallervorden, Minkowski, Schrader, 
Magnus Levy, Dietrich Gerhardt, Schlesinger, Wein- 


l) Siehe die Besprechung von Naunyn’s „Erinnerungen, Gedanken und 


Meinungen“ in diesem Arch. Bd. 147, 5. 572. 

2) Gesammelte Abhandlungen von Bernhard Naunyn, 2 Bände, 1862 bis 
1908, Würzburg, Universitätsdruckerei H. Stürtz, 1909, 

3) Klinik der Cholelithiasis, 1892, F. C. W. Vogel Die Gallensteine, ihre 


Entstehung und ihr Bau. Jena 10921. G. Fischer. Uber Ikterus und seine Re- 
ziehung zu den Cholangien, ebenda 1919, 
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traud, Ernst Levy, Umber und Ehret erwähnt seien. 
Naunyn hat mit seinen Schülern im innigsten Ideenaustausch 
gelebt, ihre Forschungen großenteils angeregt und in treuer Mit- 
arbeit gefördert. Er selbst äußerte, daß es bei dieser regen Ge- 
dankengemeinschaft zwischen ihm und seinen Schülern und dem 
offenen Freundschaftsverhältnis der Schüler untereinander oft nicht 
zu ermitteln war, von wem eine fruchtbare Idee zum erstenmal 
ausgesprochen worden sei. 

Es ist ein hoher Genuß, dieses gesamte Lebenswerk von 
seinen Anfängen bis zum Schluß durchzusehen, denn man empfindet 
dabei den Hauch eines Geistes von unverbrüchlicher Wahrheits- 
liebe und Reinheit, eines Geistes, dem Kant zum Lebensführer 
geworden war. Die Schlüsse, welche Naunyn aus seinen Be- 
obachtungen und Experimenten zieht, gehen nirgends über die Ge- 
bote der strengsten Erkenntniskritik hinaus, berechtigten Zweifeln 
ist überall Raum gegönnt und das ist auch der Grund dafür, daß 
seine Funde von bleibendem Wert sind. Meinungsverschiedenheiten 
mit anderen Autoren werden in vornehmer und sachlicher Weise 
erörtert. Probleme, welche Naunyn von seinem Lehrer Frerichs 
übernommen hatte, wie diejenigen über die Leberfunktionen, den 
Ikterus und den Diabetes, lassen ihn sein ganzes Leben lang nicht los. 
Wir fühlen, wie sie ihn dauernd beschäftigen und können seine 
Freude miterleben über die wachsende Klärung der Erkenntnis. 

Naunyn’s erste Arbeiten, die auf seine Studentenzeit zurück- 
gehen, beschäftigen sich mit histologischen Fragen (die Hornborsten 
am Schwanze des Elefanten, über die peripherischen Endorgane 
der motorischen Nervenfaser, über die Entwicklung der Leber- 
krebse sowie über die Histologie des Echinokokkus). Durch Ver- 
fütterung von Echinokokkusblasen gelingt es ihm beim Hunde die 
Entwicklung der Taenia des Echinococcus hominis nachzuweisen. 
Die chemische Untersuchung des flüssigen Blaseninhaltes ergibt den 
Nachweis von Inosit, Bernsteinsäure und Leucin, die Abwesenheit 
von Eiweiß und damit jenen grundsätzlichen Unterschied von den 
Exsudaten und Transsudaten des Menschen. In den entzündlichen 
Exsudaten und im Eiter werden Aminosäuren und andere Produkte 
des Eiweißabbaues gefunden und somit die Lehre von der Auto- 
lyse vorbereitet. Diesen ersten chemischen Studien schließt sich 
eine solche über das Verhalten der Kohlenwasserstoffe im 
Organismus: an. Verfüttertes Benzol läßt nur eine geringe Oxy- 
dation zu „Phenylsäure“ erkennen, während die durch Methylgruppen 
substituierten Benzole Toluol und Xylol, gleichfalls unter Erhaltung 

]* 
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des Ringes, zu den entsprechenden Hippursäuren oxydiert werden. 
Diese im Jahre 1868 verfaßte Arbeit ist noch heute gültig ge- 
blieben. 

Es folgen 1869 die ersten Studien über den Ikterus, welch: 
sich mit der von Virchow angeregten, von Leyden und seinem 
Schüler Philipp Munk weiter durchgeführten Trennung der 
hämatogenen von der hepatogenen Gelbsucht beschäftigen. Leyden 
hatte geglaubt, einen Unterschied dieser beiden Formen darin zu 
finden, daß beim hämatogenen Ikterus wohl Gallenfarbstoff aber 
keine Gallensäuren im Harn nachweisbar seien. Naunyn konnte 
im Jahre 1869 zeigen, daß bei manchen Tieren, z. B. dem Pferd 
und dem Hund schon beim einfachen Hunger, also bei mangelhafter 
Ausscheidung der Galle in den Darm, reichliche Mengen von 
Bilirubin im Blut und Harn auftreten und daß auch bei dem ar- 
geblich hämatogenen Ikterus Gallensäuren im Harn zu finden sind. 
Es war also erwiesen, daß auch bei voller Durchgängigkeit der 
Gallenwege ein Übertritt von Galle aus der Leber in das Blu 
stattfinden kann. Die Frage spitzte sich im weiteren Verlauf: 
dahin zu, ob der Gallentarbstoff ausschließlich in der Leber, oder 
auch in anderen Organen, vor allem im Blut bei der Auflösun: 
der roten Blutkörperchen gebildet werden könne. Diese Möglich- 
keit mußte ins Auge gefaßt werden wegen der Virchow’schs 
Entdeckung des Hämatoidins und wegen des Auftretens wir 
Ikterus bei Pyämie und anderen schweren Infektionskrankbheiter. 
sowie bei gewissen Vergiftungen. Es wurde untersucht, ob be: 
Einspritzung von lackfarbenem Blute bei Tieren eine Vermehrung 
von Gallenfarbstoff und Ikterus auftritt. Es ließ sich bei der ge- 
wählten Versuchsanordnung und den damals zugänglichen Unter- 
suchungsmethoden keine Vermehrung von Gallenfarbstoff nach- 
weisen, sondern nur ein Übertritt von Hämoglobin in den Han 
und eine Venenthrombose, die sich bis in das rechte Herz fortsetzte. 
Die Versuche wurden dann später in Königsberg, namentlich durct 
Stadelmann, weitergeführt und ergaben, daß durch Einwirkung 
von so starken Blutgiften wie Toluylendiamin oder Arsenwasser- 
stoff unter Hämolyse in der Tat eine gewaltige Vermehrung de: 
Gallenfarbstoffes und Ikterus zu erzielen war. Aber es konnte ge- 
zeigt werden, daß die Umwandlung von Hämoglobin in Bilirubin 
nicht im kreisenden Blut, sondern in der Leber stattfindet. Ir. 
dieser ließen selbst die kleinsten Gallenwege eine Überfüllung mi: 
einer abnorm zähflüssigen und farbstoffreichen Galle, also eine 
Pleiochromie erkennen und Ausscheidungen von körnigen Farbstof- 
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-- massen, die z. T. als richtige Gallenfarbstoffthromben die Gallen- 


> wege erfüllten und zum Platzen brachten. Schließlich gelang es 
dem experimentellen Geschick Minkowski’s, einen alten, schon 
von Frerich’s geäußerten Wunsch zu erfüllen und bei Vögeln die 


`> Leber zu exstirpieren. Bei den entleberten Tieren blieb unter der 
: Einwirkung der erwähnten Gifte die Bildung von Gallenfarbstoff 


©. und von Ikterus aus. Die Frage war also geklärt. Man hat den 


: Kampf, welchen Naunyn seit dem Jahre 1869 gegen den häma- 


'-. togenen Ikterus geführt hat, vielfach falsch verstanden. Er leugnet 
:- nicht, daß Bilirubin mit großer Wahrscheinlichkeit aus dem Blut- 
farbstoff gebildet werden könne, obwohl die chemischen Prozesse 
bei dieser Umwandlung auch heute noch nicht des Näheren auf- 


= geklärt sind. Er leugnet ferner nicht, daß bei manchen Infektions- 


krankheiten und Vergiftungen ein Ikterus durch Überschwemmung 
des Blutes mit Gallenfarbstoff auftreten könne, ohne daß die Leber 


\ 3 erkrankt und die Gallenwege verstopft wären und daß in alten 


Blutextravasaten aus dem Hämoglobin das Virchow’sche Hämatoidin 
werden könne, dessen Identität mit dem Bilirubin erst in aller- 
letzter Zeit durch Hans Fischer erwiesen worden ist. Er hat 
aber den Nachweis geführt, daß die Mengen dieses außerhalb der 


. Leber gebildeten Hämatoidins oder Bilirubins viel zu gering sind, 


als daß sie allgemeine Gelbsucht erzeugen könnten und daß bei den 
Fällen von sog. hämatogenen Ikterus die Umwandlung des Blut- 
farbstoffes in den Gallenfarbstoff nicht im Blute, sondern in der 
Leber stattfindet und (wie er vorausschauend bemerkt) vielleicht 


R -im der Milz vorbereitet wird, daß dabei eine abnorm bilirubin- 


reiche Galle gebildet wird, und daß ein großer Teil davon viel- 
leicht wegen ihrer dickflüssigen Beschaffenheit nicht in den Darm 
abläuft, sondern in das Blut zurück resorbiert wird. Natürlich 
mußten die Experimente wegen Exstirpation der Leber noch zu 
anderen Fragestellungen herangezogen werden, die vor allem von 
Minkowski bearbeitet wurden; so über die Synthese der Harnsäure. 

Das Studium des Ikterus führte naturgemäß auch auf die Frage 
der Gallensteine und ihrer Entstehung, und damit auf ein 
Thema dem Naunyn bis in seine allerletzten Lebensjahre treu 
geblieben ist. Er konnte nachweisen, daß die Gallensteine haupt- 
sächlich in der Gallenblase gebildet werden und daß eine Gallen- 
stauung, also eine unvollstände Entleerung der Gallenblase in erster 
Linie dafür verantwortlich zu machen ist. Aber die Stauung der 
Galle in der Gallenblase allein genügte wenigstens im Experiment 
noch nicht um Konkremente zu erzeugen. Es bedarf dazu auch 
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einer Veränderung der Gallenblasenschleimhaut, welche durch Ab- 
stoßung von Epithel und anderen Zellen zur Ausfällung von Bili- 
rubinkalk führt. Dieser steinbildende Gallenblasenkatarrh nach 
Meckel von Helmolt ist, wie Naunyn nachweisen konnte meist 
auf Infektionen der Gallenwege zurückzuführen, namentlich dure: 
Kolibazillen, Typhusbazillen und 'andere Infektionserreger. Doci 
leugnet er nicht die Möglichkeit eines Entstehens von Konkrementer 
in sterilen Gallenwegen. Die infektiöse Cholangie, welche sich keines 
wegs immer zu einer richtigen entzündlichen Cholangitis zu steigert 
braucht, kann nicht bloß die Gallenblasenschleimhaut, sondern auc: 
die intrahepatischen Gallengänge bis in deren feinste Verzweigunge:. 
(als Cholangiolie) betreffen und in ihnen konkrementbildend wirken. 
Die kleinen Konkremente aus den intrahepatischen Gallengängen 
können unter Umständen in die Gallenblase gespült werden und 
dort zu größeren Steinen anwachsen. Die Bildung der Gallen- 
steine in der Gallenblase vollzieht sich nach den Untersuchungen 
Naunyn'’sin der Weise, daß sich um ein Magma von abgestoßene:. 
Zellen, von Bilirubin und kolloidalem Cholesterin eine Schale vor 
Bilirubinkalk oder Cholesterin bildet. Das Konglomerat ist anfang: 
rund, der Kern weich, die Schale dünn und zerbrechlich. Dir 
letztere wird durch Einlagerung und Auflagerung von Cholesterin 
allmählich fester, durch feine Spalten der Schale wachsen Chole- 
sterinkristalle in das Innere und der ursprünglich weiche Kern 
wird auf kleine Reste zurückgedrängt; die in ihm enthaltenen rot- 
braunen Massen von Bilirubinkalk werden in feinen konzentrischen 
Linien von der Cholesterin-Kristalldrusen nach aussen verschoben 
und die konzentrische Schichtung der Steine ist somit nicht allein 
auf successive Anlagerung von außen zu beziehen. Eine solche 
kommt freilich auch vor und manche Steine können eine derartige 
Auflagerung von kohlensaurem Kalk erfahren, daß sie im Röntgen- 
photogramm sichtbar werden. Die ursprünglich kugelförmigen und 
weichen Gallenkonkremente erleiden durch Resorption ihres In- 
haltes oder durch gegenseitigen Druck vielfach eine AÄnderunz 
ihrer Form, so daß sie Halbkugeln, Tetraedern oder Würfeln āhn- 
lich werden. Diese Kristallmimese erstreckt sich auf alle konzen- 
trischen Schichten des Steines, ist aber mit wirklicher Kristall- 
bildung nicht zu verwechseln. Findet sich in einer Gallenblase 
nicht etwa ein einzelner größerer Stein, ein sog. Solitär, sondern 
eine größere Anzahl, eine ganze Herde, so zeigen die Steine 
dieser Herde fast ausnahmslos eine übereinstimmende Beschafen- 
heit, dieselbe Zahl und Anordnung von Ringen und Naunyn 
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schließt daraus, daß sie alle von demselben Alter seien und dem- 
selben Anfall von Cholangie ihren Ursprung verdankten. Naunyn 
hat diese Deutung der Steingenese aufgebaut -auf dem Studium 
von einer großen Anzahl von Dünnschliffen, die er an Steinen aller 
Art selbst angefertigt hatte und deren Abbildungen, aus der Hand 
seiner Frau, seinen Schriften beigelegt sind. Die Ähnlichkeit, 
welche diese Dünnschliffe mit dem Achat und anderen mineralo- 
gischen Bildungen zeigen, veranlaßte ihn den Rat von Mineralogen 
heran zu ziehen und sich selbst mit dem Studium dieser Wissen- 
schaft und den neuesten Ergebnissen der Mineralogie und der 
Kolloidalchemie zu beschäftigen. | 

Die von Naunyn gepflegte Zusammenarbeit mit der Chirurgie, 
die auch in der Gründung der „Grenzgebiete der innere Medizin 
und Chirurgie“ ihren Ausdruck fand, ließ bald erkennen, daß 
Anfälle von Gallenkolik nicht nur bei Anwesenheit von Gallen- 
steinen eintreten, sondern auch bei Gallenblasenentzündungen ohne 
Anwesenheit von Konkrementen, also bei infektiöser Cholecystitis. 
Indem diese Entzündung als Cholangitis und Cholangiolitis auch 
auf die Gallengänge übergreift, kann sie ein Krankheitsbild er- 
. zeugen. welches erst von Naunyn richtig erkannt und gedeutet 
worden ist. Von hier aus führte ein Schritt zu dem Studium der 
Lebereirrhose und zu der Frage, inwieweit die hypertrophische 
Hanot’sche Form auf eine chronische Cholangie zurückzuführen 
ist. Naunyn glaubte eine solche bei der hypertrophischen Leber- 
cirrhose annehmen zu dürfen, weist aber in seinem Referat über 
die Lebercirrhose zu Breslau darauf hin, daß bei chronischer Gallen- 
steinerkrankung und Gallenwegeentzündung die Leber fast niemals 
die fürLebercirrhose charakteristischen histologischen Veränderungen 
darbietet. Auch die Banti’sche Krankheit und die akute gelbe 
Leberatrophie werden erörtert und Beobachtungen mitgeteilt, welche, 
lange vor Ehrlich, das Auftreten akuter gelber Leberatrophie 
bei frischer Syphilis nach Schmierkuren beweisen. 

Die Arbeiten von Naunyn und Quincke über die Fieber- 
\ehre (1868)gehen von der Beobachtung aus, daß beim Menschen nach 
Verletzung des Halsmarks wiederholt excessive Temperatursteige- 
rungen beobachtet wurden. Es wurde von Naunyn und Quincke 
zunächst studiert, wie sich die Körpertemperatur bei Hunden nach 
Halsmarkverletzungen verhält und gefunden, daß dabei zwar Tem- 
peratursteigerungen auftreten, aber nur dann, wenn das Tier vor 
Abkühlung bewahrt wird. Es wurde erkannt, daß die Tiere nach 
Durchschneidung des Halsmarks die Fähigkeit verloren hatten, 
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ihre Temperatur zu regulieren und es wurde der Schluß gezogen, 
daß ein höher oben im Gehirn gelegenes Zentrum die Temperatur- 
regulierung unter, normalen Verhältnissen und im Fieber bewirkt 
und daß von diesem aus absteigende Bahnen durch das Rücken- 
mark zu den Erfolgsorganen verlaufen. Des weiteren wurde die 
Frage studiert, ob die im Fieber nachweisbare Steigerung der Harn- 
stoftausscheidung auf die fieberhafte Temperaturerhöhung im Sinne 
von Liebermeister zurückzuführen sei. Es konnte in der Tat 
nachgewiesen werden, daß durch Überhitzung der Tiere eine ge- 
wisse Harnstoffvermehrung auftritt, aber diese konnte nicht allein 
für die im Fieber bestehende große Harnstoffsteigerung verant- 
wortlich gemacht werden, denn sie ließ sich bei infizierten Hunden 
schon vor dem Eintritt der Temperatursteigerung, im präfebrilem 
Stadium nachweisen. Naunyn schloß daraus mit Reclıt, daß im 
Fieber und schon in dessen ersten Stadien eine Steigerung der 
Wärmeproduktion stattfinde und daß diese bei dem Zustande- 
kommen der febrilen Temperatursteigerung eine wichtige Rolle 
spiele. Es wendet sich diese Auffassung gegen Traube, der die 
fieberhafte Temperaturerhöhung ausschließlich auf eine Verminde- 
rung der Wärmeabgabe bezogen hatte Außerdem konnte 
Naunyn zeigen, daß im Fieber eine Verminderung der Wasser- 
ausscheidung, eine Retention, stattfindet, daß die Harnsäureausschei- 
dung durchaus nicht parallel der Harnstoffausscheidung geht, dab 
sie u. a. bei Leukämie excessiv vermehrt sei und daß die Harn- 
säure nicht als intermediäres Produkt des Eiweißabbaues zu Harn- 
stoff aufgefaßt werden dürfe (1869!) Auch konnte Naunyn schon 
damals den Nachweis führen, daß die Harnstoffausscheidung durch 
reichliche Kohlehydratnahrung auf ein viel niedrigeres Maß als im 
Hunger, nämlich auf ein wahres Minimum herabgedrückt werden 
kann. 

Ein anderes großes Arbeitsgebiet, welches Naunyn von seinem 
Lehrer Frerichs als Erbe übernommen hatte, war der Diabetes, 
und aus seinen und seiner Schüler Schriften läßt sich am besten 
verfolgen, wie sehr unsere Kenntnisse und Behandlungsmethoden 
dieser Krankheit durch Naunyn’s Tätigkeit gefördert worden 
sind. Die ersten Arbeiten aus dem Jahre 1870 beschäftigten sich 
mit der Zuckerbildung aus den kKohlehydraten und den Eiweib- 
stoffen der Nahrung, mit der zuckersteigernden Wirkung reichlicher 
Eiweißkost und damit der Unterscheidung der schweren und 
leichten Formen. Er konnte nachweisen, daß in der Leber der 
Tiere nicht nur nach Kohlehydratnahrung, sondern auch nach reich- 
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licher Eiweißkost, nicht aber aus Fett, Glykogen aufgestapelt wird. 
Aus der Erkenntnis, daß in den schweren Formen des Diabetes 
aus dem Eiweiß der Nahrung große Mengen von Zucker und dann 
auch von Oxybuttersäure gebildet werden können, ergab sich im 
weiteren Verlauf der Jahre mit logischer Notwendigkeit die Folge- 
rung, daß die damals von Külz und anderen befolgte Überfütte- 
rung des Diabetikers mit Eiweiß falsch sei und zu Gefahren führen 
könne und daß in schweren Fällen eine erhebliche Reduktion der 
Eiweißnahrung wichtig und lebensrettend werden könne (Wein- 
traud’s Hungertage). 

Nachdem durch Hallervorden in der Königsberger Klinik die 
Giftwirkung der Mineralsäuren beim Pflanzenfresser nachgewiesen 
worden war, gelang es Minkowski im Harn schwerer Diabetiker 
neben der Acetessigsäure die Oxybuttersäure aufzufinden und 
in der Straßburger Zeit konnte dann Magnus Levy zeigen, 
welch gewaltige Mengen dieser Säuren beim Coma der Diabe- 
tiker im Körper angehäuft sind. Die verminderte Kapazität des 
Blutes für Kohlensäure und die vermehrte Menge des Ammoniaks 
im Urin bildeten eine Stütze für diese Auffassung. Die nahe- 
liegende Meinung, daß Oxybuttersäure, Acetessigsäure und Aceton 
ihren Ursprung einer unvollständigen Verbrennung der Kohlehydrate 
verdanken, mußte auf Grund der Arbeiten von Magnus Levy fallen 
gelassen werden, und es stellte sich heraus, daß sie aus den Fetten 
und Eiweißstoffen abzuleiten sei, die nur dann zu ihren letzten 
normalen Endprodukten, Kohlensäure, Wasser und Harnstoff, oxy- 
diert werden, wenn gleichzeitig eine genügende Verbrennung von 
Kohlehydraten stattfindet. „Die Acetonkörper verbrennen an dem 
Feuer der Kohlehydrate“, das ist der treffende Ausdruck, den 
Naunyn dafür geprägt hat. Die Auffassung des Comas als einer 
Säurevergiftung war somit nach allen Richtungen gestützt, und 
wenn sie vielleicht nicht alle Erscheinungen des Comas restlos er- 
klären kann, so hat sie doch ihre Bedeutung unbedingt behalten. 
In die Straßburger Zeit fällt auch die große Entdeckung von 
Minkowski über den Diabetes als Folge der Pankreasexstirpation. 
Es ist bezeichnend, daß Naunyn in seinem Diabetesbuch die 
Rolle des Pankreas keineswegs überschätzt und als allein maß- 
gebend hinstellt, sondern die Möglichkeit anderweitiger Genese bei 
dem Mangel an ausreichender pathologisch anatomischer Begrün- 
dung offen hält. 

Neben den erwähnten Problemen des Diabetes, der Leber- 
und Galleerkrankungen beschäftigte sich Naunyn von Anfang 
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an besonders gerne mit neurologischen Fragen. Aus dem Jahre 
1874 stammt eine in Gemeinschaft mit Eichhorst unternommen« 
Untersuchungsreihe über die Frage, ob nach totaler Durchtrennung 
des Rückenmarks eine Regeneration und eine Vereinigung der 
beiden getrennten Teile durch neugebildete Nerventasern stattfinder. 
könne. Das Resultat war im Gegensatz zu früheren Untersuchungen 
vollkommen negativ, zwar konnten vereinzelte, anscheinend nen- 
gebildete Nervenfasern gefunden werden, die aber mit Recht vor 
den Intervertebralganglien abgeleitet wurden, im übrigen zeigte 
sich aber im oberen Teil des durchschnittenen Markes eine syste- 
matische Degeneration der Hinterstränge und der äußeren Teile 
der Seitenstränge. Die Bedeutung dieses Fundes konnte damals 
noch nicht voll erfaßt werden, sie ist erst später durch Flechsig 
und andere klar gelegt worden. Im übrigen war bemerkenswert. 
daß die Hunde nach totaler Durchtrennung des Brustmarks später 
wieder, wenn auch ungeschickt, stehen und laufen lernten. — In 
mehreren Aufsätzen, die zum Teil auch in unserem Archiv er- 
schienen sind, beschäftigt sich Naunyn mit dem Verhalten der 
Sensibilitätsstörungen bei Rückenmarkskrankheiten, ius- 
besondere bei der Tabes. Er stellt die Verlangsamung der 
Schmerzempfindung als Ursache der sog. Doppelempfindung auf und 
erhebt den bedeutsamen Befund, daß rasch wiederholte leichte 
Berührung durch Summation der Reize zu schmerzhaften 
Empfindungen führen können. — Im Jahre 1881 veröffentlichte 
Naunyn in Gemeinschaft mit Schreiber und 1887 zusammen 
mit Falkenheim zwei umfangreiche Experimentaluntersuchungen 
über den Hirndruck. Er konnte bei Tieren nachweisen, daß der 
Druck in den Ventrikeln und den Subarachnoidealräumen des 
Gehirns und der Oblongata in stetem Ausgleich mit dem Druck 
der das Rückenmark umgebenden Flüssigkeitsräume steht. Von dem 
Gebiet der Cauda aequina aus konnte er den Druck in den Ven- 
trikeln und den Subarachnoidealräumen steigern und die Symptome 
des Hirndrucks in jedem beliebigen Grad und in ihrem Ablauf dar- 
stellen, auch die rasche Resorption der eingespritzten Kochsalz- 
lösung beweisen. Die Symptome des Hirndrucks (Pulsverlangsamunge. 
Störung der Respiration und des Blutdrucks, Krämpfe usw.) mußten 
auf Hirnanämie bezogen werden, da eine Unterbindung der Him- 
arterien dieselben Erscheinungen hervorrief. Er hat damit die 
Vorarbeiten geliefert für die spätere folgenschwere Entdeckung 
seines Freundes und ehemaligen Mitassistenten Quinke über die 
Lumbalpunktion. Neben kurzen Beschreibungen der senilen Epi- 
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lepsie und das Bild der Pseudosklerosis multiplex senescentium bei 
arteriosklerotischen Hirnerkrankungen; der Polyneuritis und Syringo- 
myelie sei auch seiner Arbeit zur Prognose und Therapie der 
syphilitischen Erkrankungen des Nervensystems ge- 
dacht, die er auf einem eingehenden Studium aller in seiner Klinik 
beobachteten Fälle aufbaut. Er rechnet dazu schon im Jahre 1887 
auch die Tabes und Paralyse und weist nach, daß syphilitische 
Erkrankungen des Nervensystems in den ersten Jahren nach der 
Infektion viel häufiger vorkommen als man früher angenommen 
hatte und häufiger als im zweiten Jahrzehnt und daß sie eine 
bessere Prognose für die Behandlung abgeben, während er von einer 
spezifischen Therapie bei Tabes und Paralyse keinen Erfolg sah. 
— In das Jahr 1887 ıällt Naunyn's Referat auf dem Kongreß 
für innere Medizin über die Lokalisation der Aphasie; er ge- 
steht, daß er durch ein gründliches Studium aller eigenen und der 
in der Literatur erreichbaren Fälle und Sektionsergebnisse von 
Aphatischen aus einem Gegner zu einem überzeugten Anhänger 
der Lokalisationslehre geworden sei, aber auch hier verfällt er 
nicht der Lockung zu einer Überschätzung des Lokalisationsbegriffes, 
sondern er hält sich streng innerhalb der Grenzen des Bewiesenen 
und vermeidet den Fehler, die Gehirnfunktionen höherer Art in 
einzelne Zentren aufzulösen. 

Wenn man aus den gesammelten Abhandlungen den Eindruck 
gewinnen könnte, daß Naunyn eigentlich mehr ein Physiologe 
als ein Mediziner war und daß ihm der Weg zum Experiment am 
Tiere besonders nahe lag, so würde dies ein schiefes Urteil be- 
deuten. Naunyn war seinem innersten Wesen nach Arzt, seine 
Beobachtungen und Fragestellungen gingen fast immer vom Kranken- 
bett aus und die Beschäftigungen mit dem kranken Menschen war 
ihm oberstes Lebensbedürfnis. Seine Tätigkeit war ganz der Klinik, 
also dem Kranken gewidmet. Dementsprechend finden wir unter 
seinen Schriften eine Fülle rein klinischer Beobachtungen, z. B. 
eine große diagnostisch wichtige Studie über den Ileus. Allbe- 
kannt ist seine Erklärung über das Zustandekommen des systo- 
lischen Geräusches an der Pulmonalis bei der Mitralinsufficienz: 
Im Gegensatz zu früheren Autoren, welche dieses Geräusch auf die 
Pulmonalis bezogen, konnte er beweisen, daß es aus dem die Pul- 
monalarterie überlagernden erweiterten linken Herzohr, also dem 
Vorhof, stamme. Sein Aufsatz über die Nervosität zeigt ihn 
als überaus feinen Beobachter seelischer Zustände, und er ver- 
teidigt sich in einer späteren Schrift gegen den Vorwurf gewisser 
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moderner Schulen, als ob die Ärzte seiner Zeit, in ihrer materia- 
listischen Denkungsart befangen, dem seelischen Zustand ihrer 
Kranken nicht genügend Rechnung getragen hätten, „auch wir 
trieben Psychotherapie, wir nannten es nur nicht so!“. Seine Auf- 
sätze über „Ärzte und Laien“, über „die ärztliche Humanität- 
sprechen für sein warmes Verständnis für alle ärztlichen Fragen 
und Standesangelegenheiten, wenn er auch mit ehrlicher Kritik an 
den vorhandenen Mißständen nicht zurückhält. 

Die kurze Darlegung von Naunyn’s literarischem Schaffen 
würde unvollständig sein, wenn wir nicht auch seiner historischen 
Schriften über „die Entwicklung der inneren Medizin im 19. Jahr- 
hundert“, über „Ärzte von früher und heute“ und über „die Ber- 
liner Schule vor 50 Jahren“ !) sowie seiner inhaltreichen Reden 
beim Antritt des Rektorats, bei der Naturforscherversammlung und 
auf dem Kongreß für Innere Medizin gedenken würden. 

Naunyn war mit ganzer Seele Lehrer und die Gewissen- 
haftigkeit, mit der er sein akademisches Lehramt auffaßte, mag in 
seinen „Gedanken und Erinnerungen“ nachgelesen werden. Frei- 
lich hielt er es unter seiner Würde als Hochschullehrer, die bei 
den Studierenden so beliebte Rolle eines Einpaukers zu spielen. 
Er setzte viel voraus und wandte sich mehr an die fähigen Köpfe, 
als an diejenigen, welche die Medizin als Brotstudium nur vom 
Nützlichkeitsstandpunkt aus betrachteten. 


Bernhard Naunyn's Name wird in der Medizin für all 
Zeiten lebendig bleiben, nachdem die jetzige Generation, welche 
noch den ganzen Zauber seiner Persönlichkeit erleben konnte. 
längst vom Schauplatz abgetreten sein wird. Wir aber wüßten 
diese Erinnerungen an den großen Arzt und Forscher nicht besser 
zu beschließen, als mit seinen eigenen Worten: „Das sind die 
rechten Meister der Wissenschaft, die nicht nur in den eigenen 
Werken, sondern in ihren Schülern fortleben und was uns ein 
Mann gewesen ist, das sagt die Dankbarkeit, mit der wir seiner 
gedenken.“ Friedrich Müller, München. 


1) Dieses Archiv, 1908, Bd. 140, S. 1 und Sammlung klinischer Vortrize, 
Neue Folge. 
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Aus der Medizinischen Poliklinik der Universität Heidelberg 
(Vorstand: Prof. Dr. med. et phil. Thannhauser) 
und der Medizinischen Abteilg. des Krankenhauses St. Georg zu Leipzig 
(Vorstand: Prof. Dr. med. Wandel). 


Untersuchungen über den minimalen Eiweißverbrauch des 
Menschen unter gesunden und krankhaften Bedingungen. 


Von 


Dr. med. Erich Krauß. 
(Mit 2 Kurven.) 


Der minimale Eiweißverbrauch des Menschen wird bestimmt 
durch die N-Ausscheidung bei eiweißfreier Kost in Harn und Kot, 
wobei die energetischen Bedürfnisse des Organismus nur durch 
Kohlehydrate und Fette und zwar im Überschuß gedeckt werden. 
Im Harn erscheinen unter diesen Bedingungen die in den ver- 
schiedensten Zell- und Organsystemen entstandenen Eiweißabbau- 
produkte. Ihre Summe als Stickstoff berechnet, hat Lander- 
green (2) als Minimal-N, Rubner (1) als Abnutzungsquote be- 
zeichnet. Ihre einzelnen Komponenten sind der im Stoffwechsel- 
versuch faßbare Ausdruck für die stofflichen Bedürfnisse des Ge- 
samtorganismus an bestimmten Eiweißbruchstücken (Fr. Müller (3)). 

Die Nahrungszufuhr besteht im wesentlichen aus Butter oder 
Margarine und Zucker, daneben in kleineren Mengen auch aus 
eiweißhaltigen Mehlen, wie Kartoffeln, Mais, Sago. Es ist nicht 
ganz gleichgültig, in welchem Verhältnis die Fett- und Kohlehydrat- 
kalorien der energiespendenden Nahrung zueinander stehen. Nach 
den Untersuchungen von Landergreen (2) und Zeller (13) tritt 
bei einer Zufuhr von nur 10°, Kohlehydratkalorien Aceton auf, 
die Harnstofffraktion geht in die Höhe. In meinen Versuchen 
machen die Kohlehydratkalorien '/,—?/), der gesamten Kalofien- 
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menge aus. Die ideale Forderung ist, daß kein Eiweiß mit der 
Nahrung gereicht wird. Dies läßt sich jedoch nicht praktisch 
durchführen, und es erhebt sich die Frage, wieviel Stickstoff darf 
man in der Nahrung geben, ohne daß der Minimal-N in die Höhe 
geht. Steigt man mit der N-Zufuhr nur bis zur Größe des Mini- 
mal-N, so ändert sich die N-Ausfuhr im Harn nicht. Hierbei ist 
es gleichgültig, wie lange der Organismus bereits unter dem Ein- 
flu des minimalen Eiweißverbrauchs steht, vorausgesetzt, daß die 
ausreichende Kalorienzahl der Vorperiode beibehalten wird. Ich 
habe N-Zulagen meist in Form von Milch gegeben, deren bio- 
logische Wertigkeit nach Thomas (12) 100°,, ist. Die biologische 
Wertigkeit eines Nahrungsstoffes hängt offenbar von seinem Gehalt 
an bestimmten Aminosäuren ab. Von EmilFischer und Abder- 
halden (14) sind allein 16 verschiedene Aminosäuren in der Milch 
nachgewiesen worden, vor allem auch 1,5°/, Tryptophan, 5,8°, 
Lysin, 4,84 °% Arginin, 2,59°/ Histidin und 0,065 °/, Cystin, die 
nach Crowther und Raistrick (15) zum Wachstum unbedingt 
erforderlich sind. 


Tabelle 1. 


Selbstversuch. Körpergewicht 65,2 kg. Vom 1. bis 6. Tag 1,192 g N-Einintr. 

30 Eiweiß-, 2204,8 Kohlehydrat-, 1494,6 Fett = 3729,4 Gesamtkalorien = 57.2 

Kalorien pro kg Körpergewicht. Vom 7. bis 9. Tag 2,182 g N-Einfuhr, dav:n 

2,04 g Milch-N bei 55 Kalorien pro kg Körpergewicht. Vom 10. bis 12. Tag 2.842 z 
N-Einfuhr, davon 2,7 g Milch-N. 


Tage der 


N-Einfuhr | Harnmenge 
N-freien Kost 


g ccm 


N FAIR | N g i Be Bilanz 


1. 

2, 

Ba . 2260 ! 0098 — 2215 1,020 — 218 
6 N | 1632 , 0,124 | 202 1,020 ' — 153 
7. 2,182 | 1670 0,120 | 2004 1,070 © — 0,52 
B.o, i | J898 0,106 | 2,012 1,070 — 0. 
Ir. 5 1728 0,126 | 2,178 1,070 — 1,0 
10. „ 2,842 1830 | 0128 | 2.342 1070, — 0,50 
11. „ ; 1610 1.0138 | 222 1,070  — 0450 
12. „ | $ 9201 | 0137 | 2,755 1,070 —098 


Wie Tabelle 1 zeigt, verändert eine N-Zulage in Höhe des 
Minimal-N bereits am 7. Tag der N-freien Kost die N-Ausscheidung 
des Urins nicht mehr. Die Höhe der einzelnen N-Komponenten, 
wie Kreatinin, Harnsäure, Harnstofffraktion (Ammoniak, Harnstoff 
und Aminosäuren) bleibt ebenfalls unberührt. Der anschließende 
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Versuch, den Stickstoff in Harn und Kot zu decken, mißlang. Der 
Urin-N steigt allmählich an und zwar die Harnstofffraktion. 

Mehr Erfolg hatte ein gleicher Versuch in der 4. Woche der 
eiweißfreien Ernährung bei zwei Knaben von 11 und 13 Jahren. 
Die Zahlen des einen sind in Tabelle 2 niedergelegt. 


Tabelle 2. 


13 Jahre alter Knabe. Körpergewicht 39 kg. Vor 3 Monaten Typhus überstanden. 
In der Vorperiode 19,3 Eiweiß-, 1582,6 Kohlehydrat-, 782,1 Fett- = 2348 insge- 
samt = 61 Kalorien pro kg Körpergewicht. Dazu vom 24. bis 27. Tag der N- 
freien Kost 300 ccm Milch mit 1,2216 g N, insgesamt 1,9716 g N-Einfuhr. Vom 
28. bis 30. Tag 500 ccm Milch mit 2,1 g N, also Gesamt-N-Einfuhr von 2,94 g. 


N-Einfuhr Urin-N . Kot-N | Bilanz 
g g 8 | g 


Periode 


| 
Letzte Tage der N-freien 
l 


Kost 0,75 1,210 | 0,626 | — 1,186 
300 cem Milch 1,97 1,284 0,590 | +0,104 
ee. ve a | 1,235 0,50 | 0,155 
Ei a x ı 1111 0,590 | 0,231 
ae Š R 41 ‚387 | 0,5% 0 
0, y 2,94 | 1 473 05% 0,883 
u = x a 8 53 0,590 0,503 
Fr g = 2,019 | 0, 590 | + 0,349 


In der ersten Periode, wo 1,97 g N gegeben wurde, hielt sich 
der Harn-N in der Höhe des Minimal-N. Seine Aufteilung in die 
einzelnen Komponenten unterschied sich nicht von den Verhält- 
nissen des Minimal-N. Bei der N-Einfuhr von 75 mg = 0,47 g 
Eiweiß pro Kilogramm Körpergewicht kommt es sogar zu einem 
deutlichen Stickstoffansatz. Neben der Eiweißverarmung durch die 
vorhergehende Kost spielt sicher die größere Tendenz des noch 
wachsenden Organismus zum N-Ansatz eine wesentliche Rolle 
(Rubner) (16). Denn ein ähnlich angelegter Versuch bei einem 
erwachsenen Mann mit 45,7 Kalorien pro Kilogramm wies vom 
2 Tag der Milchzulage an schon eine negative N-Bilanz auf. 
Minimal-N war 2,3 g Urin-N + 0,74 g Kot-N. Bei 3135 g N-Ein- 
fuhr, davon 2,33 g Milch-N stieg der Urin-N am 2. Tag auf 2,892 g 
N und blieb die beiden nächsten Tage auf dieser Höhe. Die nega- 
tive N-Bilanz ändert sich auch nicht, selbst bei wochenlanger Fort- 
setzung des Versuchs unter den gleichen Bedingungen. Auch eine 
Kalorienzufuhr von 60 Kalorien pro Kilogramm ließ einen ähnlich 
angelegten Versuch scheitern. Der Urin-N stellt sich auf eine be- 
stimmte Höhe über dem Minimal-N ein und bewahrt eine recht 
gute Konstanz. Setzt man nun bloß für einen Tag noch eine 
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weitere N-Zulage, z. B. in Gestalt von Fleisch darauf, so erschein‘ 
der entsprechende N meist am 2.—4. Tag wieder im Urin, wie ich 
dies schon früher beobachtet hatte (Dtsch. Arch. f. klin. Med. 1921. 
137, S. 269). Beim Übergang von der praktisch eiweißfreien Kost 
zu etwas eiweißreicherer habe ich unter 8 Versuchsreihen zweimz] 
am 1. Tag der Zulageperiode ein Absinken des Urin-N unter der, 
Minimal-N beobachten können. An diesen Tagen war die aus- 
geschiedene Harnmenge in dem einen Fall nur ?/,, in dem zweiten 
sogar nur !/, der vorhergehenden Tage. Der retinierte Stickstcf 
erscheint am nächsten Tag, wo wieder die ursprüngliche Urin- 
menge auftritt. Man wird wohl nicht fehlgehen, diese Beobachtung 
als eine reine Retention aufzufassen, wie sie bereits auch oħte 
N-Zulage bei Verminderung der Harnmenge aufzutreten pfer: 
(s. S. 33). Lauter (17), der das gleiche öfters bei seinen Ver- 
suchen sah, glaubt dieser Erscheinung allerdings eine größere Be- 
deutung beimessen zu müssen. Die von ihm angestellten Versuche 
über die biologische Wertigkeit von Fleisch, Kartoffeln und Weizer- 
mehl ließen sich leider für unsere Frage der Deckung des Mini- 
mal-N durch Nahrungs-N nicht heranziehen, da der N-Gehalt der 
neben der stickstoffhaltigen Zulage gegebenen Kost nicht mit in 
Rechnung gestellt ist. Ein Mehr oder Weniger von bloß 0,3—05 œ 
N spielt jedoch bei einem Minimal-N von 2,0—2,5 g eine keines- 
wegs zu vernachlässigende Rolle. 

Das Ergebnis einer Reihe von Versuchen an 6 verschieden» 
Personen !) kann ich wohl dahin zusammenfassen: eine N-Zufuh: 
bis zur Höhe des Minimal-N im Urin läßt bei gleich hoher Kalorien- 
zufuhr den Minimal-N unverändert. Eine Deckung des Minimal-N\ 
in Harn und Kot ist nur beim wachsenden Menschen möglich, bein 
Erwachsenen bloß in stark reduziertem Ernährungszustand (108. 
Beim normalen Erwachsenen muß man mehr N in der Nahrunr 
zuführen, als dem Minimal-N in Harn und Kot entspricht, un. 
Stickstoffgleichgewicht zu erzielen. Wir haben es dann mit den 
N-Minimum, dem niedersten Stickstoffgleichgewichtszustande, zu tun. 
Beim wachsenden Menschen fällt also Eiweißminimum und mini- 
maler Eiweißverbrauch zusammen. Hiermit stimmen auch die Ver- 
suche von Rubner und Heubner (18) sowie von Edelstein 
und Langstein (19) an Säuglingen überein. Die Auswertung der 
Milch ist eine ausgezeichnete, da der Kot-N sich bei einer Zufuhr 


1) Ich bin Herrn Geheimrat von Krehl sehr zu Dank verpflichtet. dab ic 
einige dieser Versuche auf seiner Klinik ausführen durfte. 


= ni ii ı u an Mi. nn 
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bis zu 500 ccm Milch kaum ändert. Für unsere Fragestellung, von 
der wir ausgingen, ergibt sich aus unseren Versuchen, daß bei der 
Feststellung des minimalen Eiweißverbrauches beim Erwachsenen 
nie Eiweißmengen in der Nahrung gereicht werden dürfen, deren 
\-Gehalt über dem zu erwartenden Minimal-Urin-N liegt, also nie 
über 30 mg pro Kilogramm. Die Versuche früherer Autoren, die 
dieser Forderung nicht entsprechen, können zur Beurteilung der 
Höhe des minimalen Eiweißverbrauches nicht herangezogen werden. 

Die Deutung der höheren Lage des N-Minimums gegenüber 
dem Minimal-N in Harn und Kot des Erwachsenen ist bis heute 
eine rein spekulative. Daß die spezifisch-dynamische Wirkung des 
Eiweiß bei den in Betracht kommenden kleinen Mengen eine aus- 
reichende Erklärung abgeben könnte, ist mir nicht denkbar. Unter- 
suchungen über die spezifisch- dynamische Wirkung solch kleiner 
Eiweißmengen existieren allerdings meines Wissens noch nicht. 

Nach Versuchen von Thomas und Straczewski (106) ist 
es in den Bereich der Möglichkeit gerückt worden, daß der Eiweiß- 
umsatz bei Kohlehydrat-Fettkost höher ist als der minimale Eiweiß- 
verbrauch, indem Eiweißbruchstücke, die noch komplexere Moleküle 
darstellen als die Aminosäuren, wieder zu Synthesen verwandt 
werden. Etwas prinzipiell Ähnliches kennen wir beim Eiweiß- 
zerfall der Leukämie, der progressiven Muskeldystrophie und nach 
Röntgenbestrahlung (s. S. 31). Infolge einer Eiweißdestruktion ist 
in all diesen Fällen der Kiweißumsatz sicherlich ein größerer, als 
es dem unverändert gebliebenen minimalen KEiweißverbrauch, also 
dem Harn-N entspricht. Der Organismus zeigt auch hier die Fähig- 
keit der Resynthetisierung. 

Sollten diese Überlegungen zu Recht bestehen, so wäre der 
nächste Schluß, daß die Höhe des N-Minimums bei maximaler 
Kalorienzufuhr der wahre Ausdruck des jeweiligen Eiweißumsatzes 
ist, der freilich etwas getrübt wird durch eine schwankende Ten- 
denz zum N-Ansatz, beim Erwachsenen bedingt durch die ver- 
schiedene Größe des Regenerationsbedürfnisses, beim wachsenden 
Individuum außerdem noch durch die verschiedene Wachstumsgröße. 
Bei den für das N-Minimum geforderten Versuchsbedingungen wird 
Eiweiß zur Deckung energetischer Bedürfnisse nicht benötigt, da 
Kohlehydrate und Fett im genügenden Maße zur Verfügung stehen. 
Die zu formativen Zwecken (Erhaltung der Zelle, Lieferung der 
eiweißhaltigen In- und Exkrete) verwandten Aminosäuren werden 
aus großen Eiweißmolekülen herausgebrochen. Ein Maß derselben 
gibt uns der Minimal-N. Der Rest der in diesen Eiweißkomplexen 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 150. Bd. 2 
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enthaltenen Teile, der für stoffliche Zwecke keinen Gebrauch finder, 
wird beim Minimal-N aus Gründen der Sparsamkeit resynthetisiert, 
beim N-Minimum vom erwachsenen Körper ausgeschieden, da in- 
folge der Eiweißzufuhr mit der Nahrung der Eiweißbestand des 
Körpers nicht gefährdet wird. Beim wachsenden Organismus wiri 
das Bild verwischt durch die Tendenz zum N-Anwuchs. Bei meinen 
beiden Versuchen an Knaben war die Wachstums- und Regeners- 
tionstendenz so groß, daß Eiweißumsatz und minimaler Eiweiß- 
verbrauch sich wieder scheinbar decken. Zu ihrem Verständnis 
wird man auf die offenbar größere Fähigkeit zu Synthesen im 
jugendlichen Organismus zurückgreifen. Auch die biologische Wertig- 
keit der verschiedenen Eiweißarten wird wahrscheinlich ebenfall. 
durch die größere Umformungsfähigkeit des wachsenden Körpers 
eine erheblichere sein in der Jugend. Es würde darnach der tat- 
sächlich geringste Eiweißumsatz des Erwachsenen bei starker kalori- 
scher Überernährung mit Fetten und Kohlehydraten etwa da: 
Doppelte des minimalen Eiweißverbrauches ausmachen (Klenm- 
perer (20), Siven (21), Jansen (22)). 

Bei der Ermittlung des minimalen Eiweißverbrauchs werden 
die energetischen Bedürfnisse durch Kohlehydrate und Fett ge- 
deckt. Um uns über die Höhe des Energiebedarfs unserer Ver- 
suchspersonen zu orientieren, gehen wir vom Grundumsatz aux 
der für jedes erwachsene Individuum einen ziemlich konstanten 
Wert besitzt, etwa 24 Kalorien pro Kilogramm Körpergewicht. 
Dieser Wert hat Gültigkeit bei absoluter Bettruhe, die unser: 
Versuchspersonen über die lange Dauer des Experimentes natür- 
lich nicht einhalten können. Gewöhnliche Bettruhe bedingt jedoch 
gegenüber der absoluten schon eine Steigerung des Energiebedarf: 
um 23%, (Johannson (23). Es dürfte jedoch nicht zu hoch ge- 
griffen sein, wenn wir für unsere Versuchsbedingungen eine 
Steigerung von 30—35 °/, veranschlagen. Weiterhin ist die Steige- 
rung des Energieverbrauchs durch die Einfuhr der Nahrungsmitte| 
zu berücksichtigen. Fett, in einer Höhe zugeführt, die den Grand- 
umsatz weit zu decken vermag, steigert die Wärmeproduktion 
allerdings kaum (Rubner (24)). Unsere Fettzufuhr bewegte sich 
auch kaum in diesen Größen. Eür die Kohlehydrate liegen dir 
Verhältnisse freilich anders. Die spezifisch-dynamische Wirkung 
ist bei einer Kohlehydratzufuhr, die über dem Grundumsatz liegt, 
eine offensichtliche (Rubner (24), Grafe (25). Wenn wir sie für 
unsere Versuchsbedingungen zu 10°, veranschlagen, so wird das 
vielleicht eher zu nieder als zu hoch gegriffen sein. 
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Unsere theoretischen Überlegungen führen uns also zu dem 
Schluß, daß der energetische Bedarf unserer Versuchspersonen bei 
etwa 35 Kalorien pro Kilogramm liegt. Gewöhnlich wurden bis- 
her bei normalen erwachsenen Personen ca. 40 Kalorien pro Kilo- 
gramm Körpergewicht zur Bestimmung des minimalen Eiweiß- 
verbrauchs gegeben. 

In Tabelle 3 habe ich unter Nr. 1—7 die Daten von 7 nor- 
malen erwachsenen Personen zusammengestellt. Die N-Einfuhr 
bewegte sich zwischen 0,5 und 0,8g N pro die. Der Kalorien- 
gehalt liegt zwischen 44 und 79 Kalorien pro Kilogramm Körper- 
gewicht. Der Grundumsatz ist meistenteils nach den Standard- 
zahlen von Harris und Benedict (26) errechnet, wo dies un- 
möglich war nach Du Bois (27). Bei den in Klanımern beigefügten 
Werten ist der von mir experimentell gefundene Grundumsatz in 
Rechnung gesetzt. Der Oberflächenberechnung liegt bei normalen 
Erwachsenen die’ Formel von Meeh (28) zugrunde. 

Bei einer Kalorienzufuhr von 44—45 pro Kilogramm sehen 
wir einen Minimal-N des Urins von ca. 35 mg pro kg und 1,1g 
pro qm. Dieser Wert entspricht dem Durchschnittswert der 
früheren Untersucher. Nr. 6 weist uns im Vergleich zu 5 und 7 
auf die Tatsache hin, daß erst in der zweiten Woche der N-freien 
Kost mit Sicherheit die niedrigste N-Ausscheidung im Urin erreicht 
wird. In der 3. und 4. Woche ändert sie sich nach meinen Beob- 
achtungen nicht mehr. Bei weiterer Steigerung der Kalorienzufuhr 
wird der Minimal-N des Harns jedoch noch tiefer herabgedrückt, 
wie Fall 1 und 2 (ca. 300°, des Grundumsatzes) deutlich zeigen. 
Fall 3 (227°), des Grundumsatzes) zeigt die Überlegenheit der 
größeren Kalorienzufuhr gegenüber Fall 6 (194°, des Grund- 
umsatzes), ist andererseits bei Vergleich mit kalorisch gleich er- 
nährten Personen wieder ein Beweis, daß in der 1. Woche der 
niederste Minimal-N meist noch nicht erreicht ist. 

Versuch Nr. 7—9 sind Versuche an mir selber. Ich lag jedoch 
nicht zu Bett, sondern ging meiner üblichen Berufstätigkeit in 
der Klinik und dem Laboratorium nach. 52 Kalorien pro Kilo- 
gramm — das entspräche 217°, des nach Harris und Benedict 
errechneten Grundumsatzes — genügten, um einen Minimal-N des 
Harns zu erreichen, wie er bei Bettruhe mit 40—45 Kalorien pro 
Kilogramm gewöhnlich ist. Versuch Nr. 10, den ich 4 Jahre vor- 
her an der II. Medizinischen Klinik in München angestellt hatte, 
war mit einer Kalorienzufuhr = 170°, des Grundumsatzes aus- 
geführt. Sie war ungenügend. Der Minimal-N ist gegenüber 
Versuch 9 um ein Bedeutendes erhöht. 


)x 
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Ta 
" s | Alter d bg ' 
Fall Körper- Größe | und Ge- Tage $ er Kalor. lo des | 
N gewicht an schlecht N-freien >. ndum- | 
T. kg | | Jahre Kost p g satzes 
1 47,7 | 147,0 | 19 2 21.—23. 79,0 299 
2 59,1 | 153,0 | 559 17.—19. 65,0 308 
3 46,2 149,5 | 229 6.—8. 62,5 — 221 
4 46,2 | 1485 |; 7229 12.—15. 55,7 242 
5 57,6 | 153,5 | 582 16.—19. 40 208 
6 61.0 — 160,0 25 Q 4.—6. 45.0 194 
7 65,4 | 43 4" 14.—17. 44,5 — 
8 66,0 167,5 | 330" 9.—14. 52,3 | 217 (230: 
9 65,2 | 167.5 33 P 6.—1. 57,2 236 (257) 
10 60,5 5 1675 | Wg 6.—8. 43,4 170 ` 
11 66,6 , 1750 24 o” 8.—10. 60,0 235 (254) 


Bei der Versuchsperson Nr. 1 ging ich vom 24. Tag der \- 
freien Kost ab absichtlich mit der Kalorienzufuhr herab. Als sie 
nur 38 Kalorien pro Kilogramm bekam, also 145°, des nach 
Du Bois errechneten Grundumsatzes, stieg bereits die N-Aus- 
scheidung des Urins von 1,393 g auf 1,721 g. 

Wir haben damit die beiden wichtigsten exogenen Faktoren 
kennen gelernt, die die Größe des Minimal-N bestimmen, nämlich 
einmal die Höhe der Kalorienzufuhr und ferner die Dauer der 
Versuchsperiode In einem gewissen Sinn ist freilich auch die 
voraufgegangene Ernährung nicht ohne Einfluß auf den minimalen 
Eiweißverbrauch und zwar vor allem die Höhe der voraufgegangenen 
Eiweißzufuhr. Versuch 8 und 9 liegen nur 3 Monate auseinander. 
Dem Versuch 9 war eine sowohl kalorienärmere wie vor allem 
auch eiweißärmere Ernährung vorausgegangen als Versuch 8, 
kenntlich auch an der Körpergewichtsabnahme von 1?/, kg inner- 
halb 4 Wochen. In Versuch 8 war erst am 9. Tag etwa der Wert 
des Minimal-N erreicht, während in Versuch 9 dies bereits am 
6. Tag der Fall ist (Tabelle 1). 

Bei einer kalorien- und vor allem eiweißreichen Vorperiode 
dauert es eben länger, bis der Minimal-N erreicht wird. Bei 
richtiger Würdigung dieser Tatsache wird jedoch auch bei ver- 
schiedener Vorperiode schließlich derselbe Minimal-N erreicht. Denn 
man geht wohl nicht fehl, anzunehmen, daß der Überschuß an Stick- 
stoft, der in der ersten Woche über den Minimal-N hinaus ausge- 
schieden wird, dem Eiweißdepot entstammt, das für energetische 
Bedürfnisse und nicht für formative des Organismus bestimmt ist. 
Was für Versuche im Hunger und im Stickstoffgleichgewicht schon 
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belle 3. 

Kohle- i 

hydr. Harn-N g| Pro kg ig |i Pro qm er an ' Pro kg | Pro qm 

Kalor. ` B 

: pro die m g | m 

pro kg | g | | pro die | g 4 
46,0 1,393 29,4 | 0,865 1,816 38,3 1,1273 
38,0 1,754 29,7 0,935 2,353 39,8 1,2483 
34,0 1,726 37,4 100 i 2126 46,0 1,3440 
24,6 1,739 375 1,092 2,429 52,6 1,5338 
20,0 2,007 34.8 1,094 2,612 45.4 1,4238 
20 | 2159 35.4 1133 ' 2897 46.5 1.5232 
2,0 | 2,199 33.6 1,1014 3,239 ; 495 1,6222 
20 | 2197 33.3 1.0937 3092 | 469 1.5892 
38 | 2014 | 30,9 1,0108 3034 ° 465 1,5227 
209 2,755 45.5 1.1533 340° 585 1,8675 
35.6. | 2594 | 390 | 1,2835 | 3,805 57.1 1,8827 


früher von Gruber (29) u. a. gezeigt wurde, gilt auch für solche 
auf dem Minimal-N: eine N-Zulage braucht 3—56 Tage, bis sie 
vollkommen ausgeschieden ist. So war bei Nr.13 auf Tabelle 4 
nach einer N-Zulage von 9,36 g in Form von 20 g Harnstoff erst 
am 5. Tag das Niveau des Minimal-N wieder erreicht. 91°, des 
verabreichten Harnstoffes waren wieder erschienen. Bei Versuch 8 
wurde bis zur Erreichung des Minimal-N 12,4 g N-Überschuß 
und in Versuch 9 bloß ca. 6,7 g N-Überschuß ausgeschieden. 

Der Minimal-N ist kein absolut konstanter Wert, auch nicht 
für ein- und dasselbe Individuum. Bei gleicher Versuchsdauer 
variiert er mit der Größe der Kalorienzufuhr. Will man deshalb 
den minimalen Eiweißverbrauch verschiedener Personen miteinander 
vergleichen, so müssen sie dieselben Bedingungen erfüllen: Der 
Kalorienüberschuß über den Grundumsatz muß derselbe sein, eben- 
so die Dauer des Versuchs. Dann fallen die bisher unerklärlichen 
Streuungen des Minimal-N fort. 

Der Abfall des Harn-N in den ersten Tagen der N-freien 
Kost verläuft bei gleichbleibender Kalorienzufuhr und bei wenig 
schwankenden Urinmengen so gleichmäßig, wie aus Tabelle 1 zu 
ersehen ist. Trägt man auf der Abszisse x eines Koordinatensystems 
die Tage der N-freien Kost ein und auf der Ordinate y die Höhe 
des zugehörigen Urin-N, so ergibt sich eine Kurve, deren Formel 
von Martin und Robison (30) (log (y—2) = a—kx) entwickelt 
wurde Tatsächlich erfolgt der Stiekstoffabstieg im Urin durch 
Unregelmäßigkeiten der Wasserausscheidung meist nicht kurven- 
mäßig. Meine ersten Versuche, die ich mit einer sehr geringen 
Kochsalzgabe in der Nahrung anstellte. zeichneten sich außerdem 
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durchweg durch eine große Wasserausfuhr mit Absinken des Körper- 
gewichts in den ersten Tagen aus, das vom 4.—5. Tag weiterhin 
konstant blieb. Seitdem ich 6—8 g Kochsalz pro Tag gebe, ist 
die Wasserbilanz und das Körpergewicht ohne größere Änderung. 
Zur Erklärung dieser Gewichtsabnahme ist auf die Versuche von 
Grafe (25) mit großen Überschüssen von Kohlehydraten oder Fetten 
zu verweisen. 


Ta 
Körper- ` Größe n Tage der| Kalor. %i. des 
Fall Nr. gewicht schlecht N-freien | a ırund- 
kg | cm Jahre | Kost | pro Kg a 
! f 1 
| | i | i 
12 820 | 162.0 Ä 289 053.6. ı 450 29 
Lauter. S. 48, Nr.11} 860 ©: 0 — ip = — | — Í — 
„ 5.53, 0 330 — 1350 : 12% 3.—10.: 780 R 
„854,1 2930. 1440 | 119 8.-9. ; 80,0 227 
13 38,9 | 150: IB 16—18. Q4 I 214 
14 30.1 1425 | my 20—22.) 101.0 ` 272 
15 145 , 9101: 2R 7-20. 950 ; 19 
Ni 108 L183 Mon 4-6, 80 1% 
Ny 6.6 5%, o 90 157 
Ha 42 | 2 e 75.0 135 
Pr BT? © 2 7.1000 1N2 
Bi I 38 1 a i 140.0 2 


Lauter (31) hat die Ansicht ausgesprochen, daß die Höhe 
der Abnützungsquote in erster Linie vom Körpergewicht abhängig 
sei und weiterhin vom Eiweißbestand desselben. Das Erstere 
stimmt nicht, wie aus Tabelle 4 eindeutig hervorgeht. Bereits der 
21, jährige Knabe Nr. 15 zeigt das typische Verhalten des ersten 
jugendlichen Alters. Der Minimal-N pro Kilogramm wird größer. 
pro Quadratmeter hat er dieselbe Grüße wie die Erwachsenen unter 
gleicher Ernährung. Die 5 letzten Fälle der Tabelle 4 entstammen 
einer Arbeit von Edelstein und Langstein (19) und sind für 
unsere Fragestellung umgerechnet. Die Art der Grundumsatz- 
berechnung ist aus Tabelle 5 zu ersehen. Die Oberfläche ist mit 
den Lissauer’schen (32) Konstanten, wie sie von Benedict 
und Talbot 33) neuerdings wieder verifiziert wurden, bestimmt. 
Hier zeigt sich noch viel deutlicher die Erscheinung: je kleiner 
das Kind, umso größer der Minimal-N des Urins pro Kilogramn. 
während er pro Quadratmeter ziemlich konstant bleibt. Wenn 
man bedenkt. wie schwierig derartige Stoffwechselversuche an 
Säuglingen und Kleinkindern sind, so dürfen die Streuungen in den 
Resultaten nicht allzu hoch bewertet werden. 
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Da der Eiweißbestand des normalen ausgewachsenen und 
wachsenden Individuums aus dem Körpergewicht bestimmt wird, 
ist auch die Abhängigkeit der Höhe des Minimal-N vom Eiweiß- 
bestand des Organismus mehr als fraglich. Wie aus der Zu- 
sammenstellung von Edelstein und Langstein (19) hervorgeht, 
ist sie beim Säugling auch keineswegs vorhanden. Über den Ei- 
weißbestand fettsüchtiger Personen weiß man nichts Sicheres. Er 


belle 4. 
Kohle- | | | | 
hvdr. |Harn-N g Pro kg Pro qm | Harn- Pro kg Pro qm 
Kalor. die | u. Kot-N g | 
pro kg pro di mg | = | pro die mg g 
255 ıı 2,367 28,8 1,0196 (1,266) | 3,0604 | 37,3 1,3183 
= 2,0709 |; 24,0 0,8650 | 83,194 l 371 1,8327 
-- ı 1176 1! 85,0 1,0298 ' 1,765 53,0 1,5455 
-— 1,013 85,0 0,9666 1,864 64,0 1,7786 
1,0 1,224 31,5 0,9276 1,665 42,6 1,2617 
57,0 1,146 | 370 1,0298 1 52,1 1,409 
60,0 0,655 45,2 1,0391 0,866 | 59,7 1,374 
0, 46,3 0,9654 0,711 | 65,8 1,373 
0333 | 50,5 0,8927 0,4 73,9 1,3093 
0,322 76,7 1,2360 0,481 114,5 i 
0,247 66,4 1,0287 0,856 95,7 1,4827 
0,278 81,0 1,2225 0,400 116,6 ! 1,759 


ist jedenfalls geringer wie bei normalen Personen gleichen Gewichts. 
Der Minimal-N pro Kilogramm Körpergewicht ist bei fetten Indi- 
viduen kleiner als bei normalen unter gleichen Versuchsbedingungen. 
Bei der Berechnung der Oberfläche nach Meeh ist der Minimal-N 
pro Quadratmeter bei Nr. 12 an der unteren Grenze der Norm. 
Legt man jedoch die sicherlich richtigere height-weight-formula von 
Du Bois (27) der Oberflächenbestimmung zugrunde, so bekommt 
man für den Minimal-N pro Quadratmeter einen höheren Wert 
(1,266). 

Wenn man den Minimal-N zu irgendeiner Größe des Körpers 
in Beziehung setzen will, so erscheint mir die Körperoberfläche 
noch der geeignetste Faktor. Als Mittelwert ergibt sich 1,051 g N 
pro Quadratmeter. Der niederste Wert (Nr. 1) weicht um 21,5 °% 
von diesem Mittelwert ab und der höchste Wert (Nr. 12) um 24,4 °/,. 
Würde man die unter gleichen Versuchsbedingungen erhaltenen 
Minimal-N-Werte pro Quadratmeter zusammenstellen, wären die 
Streuungen wesentlich geringer. Bei Beziehung auf das Körper- 
gewicht bleibt jedoch auch unter diesen Bedingungen eine Difterenz 
des Minimal-N des Säuglings bis zu 100 °/, vom Mittelwert bestehen. 
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Gegen die Oberfläche läßt sich freilich immer geltend machten. 
daß sie eine rechnerische Größe darstellt und keine in jedem Einzel- 
fall empirisch ermittelte wie das Körpergewicht. Sie bleibt de- 
halb immer mit einer gewissen Unsicherheit behaftet. Im ersten 
Augenbick könnte man auch denken, daß Minimal-N und Körper- 
oberfläche zwei Faktoren sind, deren Größenordnung viel weiter 
auseinanderliegt als Minimal-N und Körpergewicht. Je weiter zwei 
miteinander zu vergleichende Größen auseinander liegen, um ss 
geringer sind Streuungen ihres Quotienten bei der Änderung eines 
dieser Faktoren. Nehmen wir als Beispiel für unsere Überlegungen 
Nr. 9. 2gN werden in Beziehung gesetzt zu 65000 & Körper- 
gewicht. Das Verhältnis ist also 1:32500. Im anderen Fall werden 
2 g N verglichen mit rund 20000 qcm. Das Verhältnis ist alsə 
hier 1:10000. Sehen wir ganz ab von den Verschiedenheiten der 
Dimensionen, die für die Oberflächenbeziehung ebenfalls günstiger 
liegen, so hat die Beziehung zur Oberfläche vom rein mathematischen 
Gesichtspunkt sogar Vorteile gegenüber der Beziehung zum Körper- 
gewicht. 

Trotz dieser Unsicherheit der Körperoberflächenberechnung 
ist jedoch festzustellen, daß die Beziehung des Minimal-N auf di- 
Oberfläche des Menschen in jedem Alter rein empirisch eher eine 
konstante Größe darstellt als ihr Verhältnis zum Gewicht un“ 
ebenso zum Eiweißbestand des Körpers. Unterschiede, die durch 
Alter und Geschlecht bedingt wären, treten nicht hervor, wie aus 
den beiden Tabellen 3 und 4 ersichtlich ist. Für das Greisenalter 
hat dies Heyer (34) bereits durch besondere Versuche zeigen 
können. 

Bei dieser offensichtlichen Abhängigkeit des Minimal-N von der 
Körperoberfläche erscheint es nun ganz erklärlich, daß Rubner |. 
annehmen konnte, daß der minimale Eiweißverbrauch, von ihm At- 
nutzungsquote genannt, einen bestimmten Prozentsatz des Grunü- 
umsatzes und zwar 4—5°/, ausmache. Denn auch der Grung- 
umsatz zeigt noch die nächsten Beziehungen zur Körperoberflächr. 
In den Lebensaltern, wo der Grundumsatz pro Quadratmeter der 
gleiche ist, schwankt auch der Prozentsatz vom Minimal-N, als Ei- 
weißkalorien gerechnet, zum Grundumsatz nur wenig. Berücksichtiz 


man nur den Urin-N, so liegt er für den Erwachsenen bei ca. 3.6"... 


zieht man den Kot-N mit heran, so schwankt er um 5°, herur. 
Die Streuungen des Kot-N vom Mittelwert sind viel größer als die 
des Harn-N. Die von Lauter (31) untersuchten Fälle in Tabelle 1. 
S. 48 zeigen Prozentzahlen von 3—4°/,, wenn man den Harn-\ 
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allein zugrunde legt, und solche von 4,6—6,3°,, bei Hinzuziehung 
des Kot-N. 


Tabelle 5. 


en a a lt — 


1. 2. | 3. 4. 5. 6. 
Grundum- Eiweiß- une Proz. Ver- | Proz. Ver- 
Fall Nr. satz kalorien d. Harn- u hältnis hältnis 
Kalorien des Harn-N | ` Kot-N “|; von 3 zu 2 | von 4zu2 
1 1258,5 (2 36,8 | 46,65 2,8 3,7 
2 1246 N 45,6 | 60,44 36:48 
3 1271 (1 44,3 54,6 3,5 4,3 
4 1060 e 44.4 | 624 0) 42 5,9 
1227 (4 & $ 36 51 
; 1217 K 51,6 69:42 5,5 
1422 A A | ; | 86 4,7 
8 1589 a | 794 | 3,6 5,0 
12 1608 (1) 60,8 78,6 838 4,9 
13 1290 (8) Bl4 0: 428 i 2,44 3,3 
14 1115 (3) 294; 40,8 264, 36 
15 710 (3) 168 ' 283 | 287 ' B31 
Lauter, S. 53,1 | 1110 (8) 80,2 45,3 275 ° 4l 
„ 554,11 | 1020 (3 26,0 47,9 2,6 4,7 
Ni 572 3) 128 | 188 225 > 382 
Ny 385 (3) 8,55 125 | 22 | 88 
Ha 233 (3) 827 | 124 | B355 | 58 
Pr 204 (3) | 6,4 9,1 3,1 4,5 
Bi 185 A 71 ıı 108 3,86 , 56 


(irundumsatzberechnung nach 4 verschiedenen Arten. Die Zahlen in Klam- 
mern hinter der Kalorienzahl des Grundumsatzes weisen auf die Art der Be- 
rechnung hin. 


1. Harris und Benedict, Carn. Institut. Public. Nr. 279, Wash. 1919. 
Journ. of Biol. Chem. 1921, 46, p. 257. 

2. Du Bois, Arch. f. Intern. Med. 1915, 15, p. 835; 1916, 17, p. 887 u. 902. 

3. Benedict und Talbot, Carn. Institut. Public. Nr. 201, Wash. 1911, 
p. 168; Nr. 302, Wash. 1921, p. 63. 
_ 4. Oberfläche berechnet nach der Meeh’schen Formel. Für Männer 34, 
‘ Kalorien pro qm und Stunde, für Frauen 32,3 Kalorien pro qm und Stunde 
(Coleman und Du Bois, Arch. f. Intern. Med. 1914, 14. S. 168). 


Daß jedoch der minimale Eiweißverbrauch andere Wege geht 
wie der Erhaltungsbedarf, zeigt sich in den Fällen, wo der Grund- 
umsatz nach den neueren Untersuchungen am wenigsten der für 
Erwachsene geltenden Abhängigkeit von der Oberfläche folgt. Dies 
trifft vor allem für das Greisenalter zu (Nr. 4 der Tabelle 5) und 
das Kind. In den allerersten Monaten hat allerdings das Kind 
einen Grundumsatz pro Quadratmeter ähnlich dem Erwachsener, 
aber später bis zu 12—13 Jahren ist er größer (Benedict und 
Talbot (33). So zeigen denn auch die drei jüngsten Säuglinge 
von Edelstein und Langstein (19) ein Verhalten ihres mini- 
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malen Eiweißverbrauchs zum Erhaltungsbedarf wie Erwachsene. 
während sämtliche in der Tabelle 5 zusammengestellten Kinder von 
5%, Monaten aufwärts ein gegen das Erwachsener herabgesetzte 
Prozentverhältnis aufweisen. Der Minimaleiweißverbrauch pro 
Quadratmeter ist konstant, der Energiebedarf pro Quadratmeter 
der Kleinkinder und Kinder ist jedoch höher und im Greisenalter 
niedriger als der Erwachsener auf der Lebenshöhe Sind die 
Schwankungen des. Prozentverhältnisses von minimalem Eiweis- 
verbrauch und Grundumsatz auch nicht so gewaltig, wie sie 
Lauter (31) auf Grund irriger Berechnungen erschienen sind 
(z. B. S. 57, IV. Richtig gerechnet 62,7:1088 = 5,7 °/,, dagegen 
Lauter 1088:62,7 = 1,7"/,), so hat er vollkommen recht, wenn 
er eine Abhängigkeit des minimalen Eiweißverbrauchs vom Energie- 
bedarf ablehnt. Ein scheinbares Zusammengehen ist teilweise vor- 
handen, weil beide Größen in bestimmten Lebensaltern eine kon- 
stante Beziehung zur Körperoberfläche aufweisen. 

Daß sich keine konstanten inneren Beziehungen zwischen Er- 
haltungsbedarf und minimalem Eiweißverbrauch aufstellen lassen. 
darauf weist schon die Tatsache, daß der Minimal-N sich aus ver- 
schiedenen Körpern zusammensetzt, die Endprodukte darstellen 
des stofflichen Verbrauchs einzelner Organsysteme. Bereits unter 
normalen Bedingungen sehen wir, daß das Kreatinin sich ganz ver- 
schieden prozentual am Minimal-N beteiligt. Unter pathologischen 
Bedingungen tritt es erst recht hervor, daß jede einzelne Kom- 
ponente des Minimal-N seine besonderen Wege geht. Etwas Ver- 
blüffendes hat es unter diesen Umständen, daß der Minimal-N trotz- 
dem diese Konstanz zur Körperoberfläche aufweist. 

Der Harnsäure-N, das Endprodukt des Nucleinstoffwechsels be- 
teiligt sich mit 4,7—9,3%, am Urinminimal-N des erwachsenen 
Menschen. Pro Kilogramm Körpergewicht schwankt er pro die nur 
zwischen 1,6 und 2,8 mg, pro Quadratmeter zwischen 50 und 80 mg. 

Der Kreatininstickstoff, der vorwiegend den Muskeln entstammt, 
macht bei Frauen 13,6—17,6°/, des Minimal-N aus, 4,5—6,0 mg pro kg 
und 142—169 mg pro qm. Bei Männern ist die Kreatininausscheidung 
wesentlich höher, was schon Benedict und Myers (35) aufge- 
fallen war. Sein Stickstoff beträgt 23—26°, des Minimal-N, pro 
Kilogramm Körpergewicht 7,5—9 mg, pro Quadratmeter 250—290 mg. 
Dem entsprechend weist die Harnstofifraktion des Mannes einen 
kleineren Wert auf als bei der Frau von gleicher Oberfläche. Ein 
besonderes Interesse verdient noch Fall Nr. 12. Es handelt sich 
um eine hypophysäre Fettsucht, die sich im Anschluß an eine 
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Gravidität entwickelte. November 1922 war sie bereits im Kranken- 
haus St. Georg-Leipzig gewesen wegen eines Abortes. Damals 
Größe 161 cm, Körpergewicht bei der Entlassung 61,9 kg. Am 
15.1.24 2. Geburt. Später immer dicker geworden. Stiefel und 
Handschuhe wurden zu klein. Juli 1924 kommt sie wieder zur 
Aufnahme wegen einer Adnexitis. Größe 162 cm, Körpergewicht 
82 kg. Ihr Kreatinin-N betrug 4,8 mg pro kg und 170 mg pro qm, 
Werte, wie sie auch bei Frauen mit normal entwickelten Fett- 
bestand beobachtet worden sind. Die Höhe der Kreatininausscheidung 
scheint somit dem Körpergewicht parallel zu gehen innerhalb des- 
selben Geschlechtes, wofür auch schon Benedict und Myers 
Beispiele bringen. 

Die Größe der Kreatinintagesmenge wurde von Folin (36) als 
Maß der aktiven Protoplasmamasse bezeichnet, von Shaffer (37) 
als Maßstab der Muskelmasse und ihres Tonus. 

Nach den neuesten Untersuchungen von Hahn und Mit- 
arbeitern (38) hat die letztere Anschauung sehr an Wahrscheinlich- 
keit gewonnen. Bei einer Wasserstoffzahl von 1,0—1,5 X 107, 
wie sie die Organe nach Michaelis (39) aufweisen, würde 1,32%), 
des Kreatins innerhalb 24 Stunden in Kreatinin übergehen. Auf 
die gesamte Muskelmasse des Menschen = 40°/, des Körpergewichts 
umgerechnet, würde diese Größe dem tatsächlich im Tagesharn er- 
scheinenden Kreatinin entsprechen. Der von Hahn und Schäfer (40) 
in der Muskulatur gefundene Kreatingehalt entspricht ebenfalls 
seiner Auffassung. Aufzuklären bleibt freilich, warum im Blut, 
dessen Wasserstoffzahl nur unbedeutend von der des Muskels nach 
der alkalischen Seite abweicht, das Prozentverhältnis von Kreatinin 
zu Kreatin ein vom Muskel wesentlich verschiedenes ist. In Blut- 
körperchen und Plasma ist der Kreatiningehalt der gleiche. Das 
Kreatin findet sich in weit höherer Konzentration in den Blut- 
körperchen. In den Blutkörperchen ist das Verhältnis von Krea- 
tinin zu Kreatin durchschnittlich 18°/, und im Plasma 60,4 °/,, wie 
die Analyse von 7 Normalfällen ergab (s. Tabelle 6). 

Das Blutkörperchenvolumen wurde mit dem Hämatokrit bestimmt, 
Kreatinin und Kreatin mit einer Methode, die der von Hahn und 
Barkan(38) angegebenen für klinische Zwecke nachgebildet ist. 

Der Formol-titrierbare N (Sörensen (41)), also der Amino- 
säuren-N hat in meinen Versuchen eine erheblich schwankende 
prozentuale Beteiligung am Minimal-N :5,8—10,7°/,, ohne irgend- 
eine Gesetzmäßigkeit erkennen zu lassen, pro Kilogramm 1,9—3,6 mg 
und pro Quadratmeter 60—100 mg. Bei eiweißhaltiger Kost macht 
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der Formol-N höchstens 3-—4 °/, aus, meist sogar bedeutend weniger. 
(Henriques (42), Henriques und Sörensen (43), Falk und 
Saxl (44)). 


Tabelle 6. 


Kreatinin : Kreatin’ Krea- 


Kreatinin mg °/o 
Blutkörp. | Plasma tinurie 


Blutkörp. | Plasma 


Kreatin mg”), 
Blutkörp. | Plasma 


Diagnose 


Gastroptose ` 1,4 1,4 6,6 | 2,1 22,0 66,0 | = 
Gesund 1,25 | 11 6,4 1,9 19,6 590 : — 
Hysterie 1,25 1,29 8,2 | 2,0 15,0 650 — 
Gesund 138 | 1,06 9,6 1,8 14,0 90 — 
Hyperthyreose 1,06 124 | 59 | 16 18,0 80.0 — 
Gesund, 13 Jahre 1,1 0,86 | 6,2 1,8 17,7 i — 
4% 0,89 0,86 ı 48 | 20 18,5 30: — 
5 8 , 1,05 0,92 6,75 2,06 16,0 450 ı + 
s De 1,2 11 ı 47 | 2,5 26,0 430 + 
s Bo o, 0,8 O88 | 8&3 |! 18 10,0 50.0 + 
= 2 „ 1,2 10, 45 | 3,04 27,0 330 + 
Progr. Muskel- | | 
dystrophie 14 113 60:17 23,0 | 760 + 
Progr. Muskel- | | | | 
dystrophie 06 . 0,83. 74 1.5 | 13,0 | 50 + 
Stat. postence- | 
phaliticus 1,6 125 | 109 12, 278.737 — 
Tetanus 15 | 125 94 | 25 16,2 50.0 - 


Der Amoniak-N zeigt ebenfalls starke Streuungen: 11—20°, 
des Minimal-N, 4,0—6,1 mg pro Kilogramm und 125—200 mg 
pro Quadratmeter. 

Der Harnstoff-N macht beim Mann im Durchschnitt 35—36°, 
des Minimal-N aus, 11—12 mg pro Kilogramm und 350—390 mg pro 
Quadratmeter. Bei den Frauen sind die Werte etwas höher, ca. 10°. 
Ammoniak- und Harnstoff-N zusammengenommen, zeigen viel 
weniger Schwankungen. Es bleibt dann noch ein direkt nicht 
bestimmbarer kleiner Rest, Residual-N genannt von ebenfalls 
wechselnder Größe, über dessen Natur man bis heute nichts weiß. 

In Tabelle 7 habe ich den Stickstoff der Harnsäure und des 
Kreatinins als Fraktion 1 zusammengefaßt und den Stickstoff des 
Ammoniak, Harnstoff, den Formol-N und Residual-N als Fraktion 2. 
Die Berechtigung für diese Scheidung leite ich einmal aus der 
Beobachtung ab, daß bei Anstieg des Ammoniak-N aus Gründen 
der Erhaltung des Säuren-Basengleichgewichts der Harnstoff-\ 
entsprechend absinkt und ferner aus dem Umstand, daß Amino- 
säuren, Harnstoff und Ammoniak in engstem genetischen Zusammen- 
hang stehen. So zeigen auch Fall 3—5, die denselben Minimal-N 
pro qm aufweisen, den gleichen Wert der Fraktion 2 pro qm. Die 
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d ersten Fälle sind Frauen, die beiden folgenden Männer. Die 
Erhöhung der Fraktion 1 bei den Männern rührt von der 
höheren Kreatininausscheidung her. Nr. 13—15 sind die von mir 
untersuchten Kinder. Der 13jährige Knabe ist charakterisiert 
durch die Verteilung des Minimal-N zwischen Fraktion 1 und 2 
wie der erwachsene Mann. Nr. 14 uud 15 demonstrieren mit ab- 
nehmendem Alter den allmählichen Übergang von der Verteilung 
der Fraktion 1 und 2 auf den Minimal-N vom männlichen Typ 
zum weiblichen. Fraktion 1 pro qm nimmt mit der größeren 
Jugendlichkeit des Individuums ab und zwar Harnsäure und 
Kreatinin in gleichem Sinne, die Harnsäure mehr als das Kreatinin, 
andererseits geht die Fraktion 2 in die Höhe. Bei dem jüngsten 
Knaben fällt außerdem die verhältnismäßig große Höhe des 
Formol-N auf: 20°% des Minimal-N, 90 mg pro kg und 
0206g pro qm. Bei eiweißhaltiger Kost ist an Kleinkindern 
kein wesentlicher Unterschied der Beteiligung des Formol-N am 
Gesamt-N des Urins festzustellen (Hadlich und Großer (45), 
Göbel (46)). 


Tabelle 7. 
Fall, |... mn Ze ER 2.212... oa 
Nr. „n| prokg | proqm . n| prokg ! pro qm 
zu Urin- | mg | g u BEN mg | mg 
| 
1 26,9 8,0 | 0,233 731 | 213 0,632 
2 227 6,7 0211 73, 229 0,724 
3 21.9 82 | 0238 7381 | 292 0'852 
4 22.0 83 | 0249 7380 | 292 0,843 
5 183 6,5 0.200 81.7 283 0.894 
7 27,9 9'3 0.307 721 | 243 0,794 
9 819 106 0,347 681 i 203 0.663 
13 30.6 9,6 0.283 69.4 | 21.9 0.644 
14 21.8 90 0,244 782 280 0.7862 
15 192 8.7 0.208 80.8 36,5 0.8365 
10 245 111 0,355 75,5 | 34.4 1.098 
11 30.6 119 0,3924 694 | 274 0.8911 
16 31.0 129 0.3451 690 | 284 0,7672 
18 24.0 96 0.2877 76.0 | 302 0.9073 
19 196 8.0 0.246 804 | 824 1, 
21 229 | 94 0.2929 771 | 3186 | 1.0031 


Kreatin hatte nur der 2%/, Jahre alte Knabe im Urin. Die 
Tagesausscheidung betrug 0,162 g Kreatinin und 0,073 g Kreatin. 
Der Gesamtkreatinin-Koeffizient nach Shaffer (37), Tages- 
gesamtkreatinin-N dividiert durch Körpergewicht, ist bei den 
3 Knaben 5,6mg, ein Wert, wie wir ihn bei den Frauen fanden. 
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Kreatinin und Kreatin müssen als Einheit betrachtet werden, zu- 
mal ja das Kreatinin aus dem Kreatin hervorgeht. Tritt Kreatin 
im Harn auf, wie z. B. im Hunger, so nimmt entsprechend da: 
Kreatinin ab. 

Aus Tabelle 7 ist ein Weiteres zu ersehen. Nr. 1 und 2 
hatten die größte Kalorienzufuhr und den niedrigsten Minimal-N 
pro qm unter den Erwachsenen. Die Erniedrigung des Minimal-\ 
erfolgt bei der Fraktion 2, während Fraktion 1 pro qm unverändert 
ist. Selbst bei offenbar zu niedriger Kalorienzufuhr wie in Nr. 10, 
ist aus Tabelle 7 leicht zu erkennen, daß der Harnsäure- uni 
Kreatinin-N pro qm gegenüber dem gleichen Fall Nr. 9, Tabelle 7, 
wo die Kalorienzufuhr eine genügende war, gleich ist. Die Stren- 
ungen des Minimal-N bei normalen Erwachsenen gleichen Ge- 
schlechts zeigen sich also an der Fraktion 2 und sind bedingt 
durch ungleiche Kalorienzufuhr. 

Das Plus an umgesetztem Eiweiß, wie es sich aus der ver- 
doppelten Harnstoffausscheidung in dem eben angeführten Beispiel 
Nr. 10 errechnen läßt, bringt einen kalorischen Zuwachs von aller- 
höchstens 1,2—1,5°/, des Grundumsatzes. Damit läßt sich natür- 
lich der Fehlbetrag der ungenügenden Energiezufuhr nicht decken. 
Dazu wird vor allem der Fett- und Glykogenbestand des Orga- 
nismus herangezogen, während das Eiweiß der Zellen geschor: 
wird. Dessen ungeachtet zeigt sich jedoch auch hier, daß die \- 
Ausscheidung ein feiner Indikator für unzureichende Kalorier- 
zufuhr und dadurch bedingte Zersetzung von Körpernährmaterial ist. 

Es wäre denkbar, daß man noch durch größere Kalorienzu- 
fuhr, als es bei Nr.1 und 2 geschehen, eine weitere Herabsetzunz 
des Minimal-N erzielen kann. Solche Versuche scheitern jedoch 
an der Leistungsfähigkeit des Magen-Darmtraktus. Durch weitere 
Steigerung der Kohlehydrate in der Nahrung treten bald Durch- 
fälle infolge abnormer Gärungsvorgänge im Darm auf. Bei einem 
Körpergewicht von ca. 66 kg wurden bis zu 550 g Kohlehydrate, in 
der Hauptsache Zucker ohne wesentliche Darmstörungen oder 
Glykosurie vertragen. Die Fettverwertung nimmt schon stark ab 
bei Gaben von 200 g. Bei ein und derselben Versuchsperson gingen 
bei einer Gabe von 205 g Butterfett 16,5 g Rohfett = 8°, zu Ver- 
lust, bei einer Gabe von 160 g Butterfett 6,9 g Rohfett = 4.3 °.. 
180 g Butterfett und 30 g Öl wurden normal ausgenützt (siel:e 
Rubner (47), Fr. Müller (48)), als reichlich Gemüse der Kost zu- 
gefügt wurde. Es erschienen nunmehr bloß 3,6 g Rohfett im 
Stuhl = 1,5 °% Verlust. Der Mangel ausreichender Vehikel tür 
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das Fett setzt unter unseren Ernährungsbedingungen der Steigerung 
der Fettzufuhr Grenzen. Die Kohlehydratmengen waren im ersten 
und letzten Versuch nahezu dieselben. Eine Deckung des Energie- 
bedarfs um 200°/, und etwas mehr des Grundumsatzes ist jedoch 
bei gutem Willen der Versuchspersonen zu erreichen. 

Um eine möglichst hohe Kalorienzahl pro Kilogramm zu er- 
reichen, habe ich in vielen meiner Versuche auch einen selbst 
= hergestellten Zitronenlikör mit einem durchschnittlichen Gehalt 
von 35 ccm absoluten Alkohol pro 100 ccm über den ganzen Tag 
verteilt gegeben. Dag der Alkohol für Kohlehydrate oder Fette 
iu der Lieferung von Energie voll eintreten kann, daran ist nicht 
zu zweifeln (Atwater u Benedict) (4). Er soll jedoch, in größeren 
Mengen genommen, einen Verlust von Körpereiweiß mit sich bringen, 
am ausgesprochensten während der ersten Tage der Alkoholverab- 
reichung (Miura (5), R.O. Neumann (6), Rosemann (7), Clo- 
patt (8)). 

Am Minimal-N könnte sich eine toxische Zerstörung von 
Körpereiweiß bemerkbar machen, erstens wenn das angegriffene 
Eiweiß für formative Zwecke des Organismus nicht mehr brauch- 
bar ist und zweitens, wenn es wohl für den Aufbau wieder verwend- 
bar ist, jedoch den stofflichen Bedarf des Organismus überschreitet. 
. In beiden Fällen wird es zu einer Steigerung des Harn-N kommen. 
. Bleibt der Minimal-N unverändert, so ist trotzdem noch ein Eiweiß- 
zerfall in gewissen Grenzen möglich; steigt er an, so ist es ein 
. sicherer Beweis, daß ein abnormer Abbau von Körpereiweiß statt- 
findet. Diese Erwägungen haben selbstverständlich nur dann 
‘ Gültigkeit, wenn den energetischen Bedürfnissen richtig Rechnung 
getragen wird. 

Eine sichere Einschmelzung von Körpereiweiß kennen wir u. a. 
bei der Leukämie, bei der progressiven Muskeldystrophie sowie 
. infolge Bestrahlung. Bei der Leukämie (Lauter) (9) sowie nach 
- Röntgenbestrahlung (Lauter (9, Krauss undMarchionini(10)) 
- erscheinen die Purine, die Abbauprodukte der Nucleinsäure, stark 
: erhöht im Urin, während das Eiweiß, der andere Bestandteil der 
Nucleoproteide die Höhe der Minimalharnstoffausscheidung unbe- 
rührt läßt. Bei der progressiven Muskeldystrophie (s. Tabelle 10, 
Nr. 16) gingen zur Zeit der Untersuchung etwa 67 g Muskelfleisch 
- mit annähernd 2 g Stickstoff (0,5 °/, Kreatin im Muskel) zugrunde. 
Die vermehrte Harnsäure deutete ebenfalls auf einen Zerfall von 
Zellkernen. Der Minimal-N ist normal. Das zugrunde gehende 
Eiweiß wird in den angeführten Fällen zu formativen Zwecken be- 
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nützt. Wenn also auch die Höhe des Minimal-N, d. h. der Harn- 
stofffraktion über einen etwa statthabenden Gewebszerfall keine 
Auskunft gibt, so zeigt sich dieser doch in dem Abweichen einiger 
seiner Komponenten an. Der Alkohol läßt sowohl die Höhe des 
Minimal-N sowie die seiner Komponenten unverändert. 


Tabelle 8. 


Selbstversuch. Körpergewicht 66,5 kg. 5 Vortage mit 22,1 Eiweiß-, 1701 Kohle- 
hydrat-, 1912 Fettkalorien, insgesamt 3635 Kalorien — 153 Kalorien, die als Fett 
im Stuhl verloren gingen, = = 52,3 Kalorien pro kg Körpergewicht. An 
den Alkoholtagen Zufuhr von 22,1 Eiweiß-, 1431,3 Kohlehydrat-, 1670,3 Fett- 
kalorien, dazu 70 g absoluten Alkohol mit 497 Kalorien, insgesamt 3620,7 — 15 
= 3467,7 = 52,1 Kalorien pro kg Körpergewicht. Am 4. bis 7. Alkoholtag 22.1 
Eiweiß-, 1837,6 Kohlehydrat-, 1534,5 Fett- dazu 248,5 Kalorien, die 35 g absoluten 
Alkohol entsprechen, insgesamt 3642,7 — 122 = 3520,7 = 53,7 Kalorien pro kg 


Körpergewicht. 
Körper-  Harnmenge | | 
Periode gewicht ' eN Eel Ng% N g Gesamt 
10. Tag der N-freien Kost 67,2 | 800 0,278 2,224 
70 g absoluten Alkohol 66,1 1440 0,160 2,304 
70, = P 66,0 1065 0,190 2,024 
70 „ 5 66,5 591 0,370 2,187 
35 „ 65,8 1222 0,198 2,420 
35 „ e n 65,7 415 0,481 1,996 
35 „ 65,8 420 0,467 1.961 
35 . : 65,8 1205 0, 2,458 


Es wurde an den beiden ersten Alkoholtagen je 70 g absoluten 
Alkohols in Gestalt von 200 ccm Likör innerhalb einer Stunde ein- 
genommen, am dritten Tag dieselbe Menge über 12 Stunden ver- 
teilt, an den nächsten 4 Tagen je 35.g auf 12 Stunden verteilt. 
Es erfolgte keine Steigerung des Harn-N während der ganzen Zeit- 
Ein gleicher Versuch bei Herru cand. med. v. G. hatte dasselbe 
Resultat. Die Höhe der N-Komponenten zeigt in der Alkohol- 
periode keine Veränderung gegenüber der Vorperiode, die aus 
Tabelle 7 Nr. 11 ersichtlich ist, mit Ausnahme des Ammoniak-N, 
das sich auf Kosten des Harnstoff-N etwas erhöht. 

Einen sicheren Beweis von der Unschädlichkeit des Alkohols 
für das Körpereiweiß liefern diese Versuche freilich nicht. Die 
Zellkerne können ja dabei intakt bleiben, und es braucht nicht 
gerade das Muskeleiweiß zu sein, das in erster Linie angegriffen 
wird. Auf jeden Fall lassen auch größere Alkoholgaben die Höhe 
des Minimal-N und seine Aufteilung in die einzelnen Bestandteile 
unberührt, was für unsere Versuchsanordnung das Wesentliche ist. 
Übrigens konnten auch Rosenfeld und Chotzen (11) mit der 
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älteren Versuchstechnik keinen Eiweißverlust durch Alkohol fest- 
stellen. i 

Wenn wir die N-Werte in Tabelle 8 näher ansehen, so fällt 
auf, daß sie relativ erhebliche Schwankungen aufweisen, und zwar 
fallen meist mit den niedrigen Harnmengen die kleineren N-Tages- 
mengen zusammen. Die Flüssigkeitseinfuhr war an den drei ersten 
Alkoholtagen gleich hoch, 1500 ccm, am 5. und 6. mit Absicht auf 
800 ccm herabgesetzt. Am 3. Alkoholtag wird Wasser retiniert, 
kenntlich am Anstieg des Körpergewichts, am 5. und 6. Tag ent- 
spricht die niedrige Harnmenge dem herabgesetzten exogenen Wasser- 
angebot. Beide Male findet eine vorübergehende N-Retention statt. 
Aus diesen Schwankungen Schlüsse zu ziehen, wäre verfehlt. Er- 
rechnet man den Durchschnitt vom 1.—7. Alkoholtag, so ergibt 
sich eine tägliche Stickstoffausscheidung von 2,190 g im Durch- 
schnitt gegenüber 2,224 g des Vortages. Ein ähnliches Beispiel 
gibt Tabelle 9. 


Tabelle 9. 


i 
l 


| N g Gesamt 


j Urinmenge | y 
ende en Ng% 


11. Tag der N-freien Kost 
12 


la: a Á 5 

Worauf diese N-Retentionen bei gesunden Nieren beruhen, ist 
mir nicht bekannt. Ich möchte aber am ehesten zu ihrer Erklärung 
extrarenale Faktoren annehmen, da die gesunde Niere mit Leichtig- 
keit Konzentrationen von 1,0 g N ?°/ zu leisten vermag. 

Es drängt sich nun die weitere Frage auf, ob eine derart 
gesteigerte Kalorienzufuhr den Erhaltungsbedarf der Versuchs- 
person unbeeinflußt läßt. Die gleiche Fragestellung erhebt sich 
auch für die Verwendung von Alkohol in der von uns ange- 
wandten Form. 

Ich bestimmte an mir!) bei gewöhnlicher Kost den Erhaltungs- 
bedarf mit dem kleinen Respirationsapparat nach Benedict. (Be- 
schreibung des Apparates durch Benedict im Dtsch. Arch. f. 
klin. Med. 1912, 107, 8. 156 und bei Grafe, Abderhaldens Hand- 
buch der biologischen Arbeitsmethoden, 1924, Abt. IV, Teil 10, 


1) Herrn Geh.-Rat v. Krehl bin ich sehr zu Dank verpflichtet, daß er mir 
diese Untersuchungen mit dem Apparat seiner Klinik ermöglichte und Herrn 
Priv.-Doz. Dr. Geßler für seine bereitwillige Unterstützung bierbei. 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 150. Bd. 3 
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S. 373). Es wurden gewöhnlich am gleichen Tag 3 Vensuche von 
10 Minuten Dauer hintereinander gemacht. Die beiden letzten 
Werte, die wenig von einander abwichen, wurden der Berechnung 
zugrunde gelegt. Die Werte waren bei gewöhnlicher Kost am 
26. XI. 24: 1555 Kalorien, R.Q. 0,8; am 28. XI.: 1510 Kalorien, 
R.Q. 0,83. Nach den Standardwerten von Harris und Benedict 
müßte ich einen Grundumsatz von 1605 Kalorien haben. Der Wert 
vom 28. XI. beträgt nur 94°), desselben. Vom 29. XI. ab prak- 
tisch eiweißfreie Kost: 22,1 Eiweiß, 1701,1 Kohlehydrat, und 
1912 Fett- — 3635,2 Gesamtkalorien = 54 pro Kilogramm. Am 
5. XII. Ruhenüchternwert: 1486 Kalorien, R.Q. 0,83. Bei gleicher 
Kost am 8. XII.: 1507 Kalorien, R.Q..0,82. Am 8. XII. 6 Uhr nach- 
mittags nahm ich in kurzer Zeit 70 g absoluten Alkohols zu mir. 
Am 9. XII. wies ich einen Sauerstoffverbrauch von 3,29 ccm pro 
Kilogramm und Minute auf, R.Q. 0,766. Am 8. XII. war der Sauerstoff- 
verbrauch pro Kilogramm und Minute 3,25 ccm, am 5. XII. 3,23 ccm 
gewesen. Eine Wirkung auf den Ruhenüchternumsatz hatte also 
der Alkohol nicht. Obwohl der in eigenen Respirationsversuchen 
festgestellte Erhaltungsbedarf um 130°), von der zugeführten 
Nahrung überschritten wurde, konnte also eine protrahierte spezi- 
fisch-dynamische Wirkung der zugeführten Nährstoffe nicht fest- 
gestellt werden. 

Bevor wir nun zu der Besprechung des minimalen Eiweil- 
verbrauchs unter abnormen Bedingungen des menschlichen Orga- 
nismus übergehen, wollen wir kurz zusammenfassen, was für die 
Beurteilung des minimalen Eiweißverbrauchs von wesentlicher Be- 
deutung erscheint. Es gibt keine absolutkonstante Größe 
des Minimal-N, auch nicht für das einzelne Indi- 
viduum. Die Versuchsdauer und die Höhe der Ka- 
lorienzufuhr im Vergleich zum Grundumsatz be- 
stimmen seine Größe Das gleiche trifft auch für das 
Stickstoffminimum zu, wie aus den in der Literatur vorliegenden 
Versuchen hervorgeht. Der Minimal-N des Harns ist für ver- 
schiedene Menschen allerdings bei gleicher Dauer des Versuchs und 
gleicher Höhe der Kalorienzufuhr pro Quadratmeter von derselben 
(Größenordnung. Bei einer Deckung des Energiebedarf. 
die dem Doppelten des Ruhenüchternwertes ent- 
spricht, ist der Minimal-N des Urins etwa 1,1g proqm. 
Fraktion 2 ca. 0.85 g pro qm bei der Frau und 0,75 g 
beim Manne. Der Nahrungsstickstoff darf nie die Grüße des zu 
erwartenden Minimal-N im Urin übersteigen. 
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Der minimale Eiweißverbrauch bei pathologischen 
| Zuständen. 


Der Eiweißstoffwechsel kann nur in engster Verbindung mit 
dem Kraftwechsel betrachtet werden. Unter diesem Einfluß standen 
bereits viele unserer Erörterungen über den minimalen Eiweiß- 
verbrauch des normalen Menschen. Dies gilt in weit höherem Maße, 
wenn es sich um pathologische Zustände handelt. Die Berück- 


i  sichtigung dieser Forderung Rubners hätte die Forschung vor 


manchem Irrtum in der Beurteilung des Eiweißstoffwechsels unter 
pathologischen Verhältnissen bewahren können. Als Ausgangspunkt 
unserer weiteren Betrachtung diene der Vergleich von Nr. 9 und 11 
in Tabelle 3. Die beiden Versuche wurden unter denselben äußeren 
Bedingungen (Tätigkeit in der Klinik und Laboratorium) und zu 
gleicher Zeit unternommen. Die Energiezufuhr hatte den gleichen 
Kalorienüberschuß über dem Grundumsatz. Der Minimal-N von 9 
ist 1,0108 g pro qm, von 11 = 1,2835 g pro qm, Fraktion 2 von 
9 = 0,663 g pro qm (Tabelle 7), von 11 = 0,89 g pro qm (Tabelle 7). 
Wenn man nun auf einen höheren minimalen Eiweißverbrauch bei 
11 schließen würde, wäre das sicher ein Irrtum. Eher ist anzu- 
nehmen, daß die Kalorienzufuhr in diesem Fall ungenügend war, 
und zwar würde man zunächst annehmen, daß dies seinen Grund 
in einer verschiedenen Intensität des Energiewechsels bei den bei- 
den Versuchspersonen findet. Der mit dem kleinen Respirations- 
apparat nach Benedict in der Med. Klinik Heidelberg fest- 
gestellte Grundumsatz von 9 war 1451 Kalorien —= 22,3 pro kg und 
128,2 Kalorien pro qm. Der gleicherweise ermittelte Grundumsatz 
von 11 war 1571 Kalorien = 23,5 pro kg und 777,3 Kalorien pro qm. 
Der Grundumsatz von 11 liegt pro qm um ca. 6°% höher als der 
von 9. Der Energiebedarf ist somit bei 11 etwas größer als bei 9, 
wenn auch nicht höher als die von Harris und Benedict (26) 
aufgestellte Standardzahl. | 

Die beiden Versuchspersonen sind verschiedene Typen. Nr. 11 
24 Jahre alt, sehr lebhaft, leicht erregbar, schwitzt leicht, feuchte 
Hände. Tremor der Hände, Lidflattern, Dermographie, Pulszahl 
10—75, hagere Figur, jedoch keine deutliche Strama. Nr. 9 33 Jahre, 
sehr ruhig, Neigung zu Fettansatz, Pulszahl 60. Die Schilddrüse 
dominiert jedenfalls bei Nr. 11 in sichtbarem Maße das Zusammen- 
spiel der Körperfunktionen. Der Energiebedarf, der auf die Muskel- 
tätigkeit fällt, ist bei 11 sicher höher zu veranschlagen als bei 9. 
Boothby und Sandiford (61) beobachteten, daß hyperthyreotische 

ak 
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Individuen bei einer gleich bemessenen Arbeit einen bedeutend 
höheren Kalorienaufwand (bis zum Doppelten) aufbringen mußten 
als normale Personen. Weiterhin ist noch in Rechnung zu stellen, 
daß auch die spezifisch-dynamische Wirkung der Kohlehydrate bei 
11 eine größere sein wird als bei 9. Eine Hyperthyreose kann noch 
einen normalen Grundumsatz haben, während sie bereits auf eine 
Kohlehydrat- und vor allem allerdings auf eine Eiweißzulage 
mit deutlich abnormem Ausschlag der Wärmeproduktion reagiert 
(Pribram und Porges (49), Weiß und Adler (49), Abelin (ö0)). 
Bei einem gleich großen Kalorienüberschuß war der Minimal-N bei 
der Versuchsperson mit einem leicht hyperthyreotischen Einschlag 
abnorm, jedoch nur infolge ungenügender Kalorienzufuhr. 

Ausgesprochene Fälle von Hyperthyreose habe ich in Tabelle 10 
Nr. 17—20 zusammengestellt. 


Tabelle 10. 


1 


Kör- 


| 
' `, 0 , ' 
Fall | per- Hühe a Kalor. 10 a hydr. ; Harn- me 
Diagnose ge- Toe ] n (Kalor. Ng : pr 
Nr wieht em Dfreien | „, | 0m pro | pro qm! ke 
` | kg Kost > Isatzes L | q = 
| 


j 


16 | Dystrophia | | | | 
muse. progress. 363 140 4.-6. 340.0 | 15.8 i 1112 413 


21 | Stat. posten- | 


cephaliticus | 54.5: 159 . 19. -21. 41.0 

17 [Hyperthyreose' 51.2 161  6.-9 > 6KO 
18 . 503 BL 7O10. 587 
19 R 55.7159 ,16.- 19. 46.2 
x 40.2 14, 6.7. 0.645 


| 178 220 | 1,306 414 
ı 273 870. 1.000 | 32.4 
I 220 280 1,195 30.8 
208220 1254 404 
| 248 262; 1162 47 


Nr. 17. Magere Frau von 36 Jahren, sebr aufgeregt, schwitzt an 
den Händen, feinschlägiger Tremor der Hände, Lidflattern, geringe 
Struma. Anfälle von Herzbeklemmung und Herzschmerzen. Puls in 
Ruhe 80—110. Mitralkonfiguriertes Kropfherz. Leichte Temperatur- 
steigerung bis 37,5 axillar. Sehnenreflexe sehr lebhaft, Zuckungen am 
ganzen Körper. Sehr starke Dermographie. Nimmt bei Bettruhe und 
reichlicher Ernährung in 6 Wochen 1,8 kg zu. 


Nr. 18. 20 Jahre altes Mädchen, sehr leicht erregbar, feuchte 
Hände und Füße, schwitzt häufig ohne jede äußere Ursache. Gelegent- 
liche Temperatursteigerung bis 37,9° rektal. Geringe Struma, Tremor 
der Hände und Augenlider. Pulszahl erhöht in Rube. Dermographıie. 


Alte vernarbte Herde ın beiden Lungenspitzen. 


Nr. 19. 46 Jahre alte Frau. AÄußerst erregt, Schlaflosigkeit, 
Zuckungen am ganzen Körper, Tremor der Hände, deutliche Struma, 
Pulszahl wechselnd bis za 90 in der Ruhe. Gelegentliche Temperatur- 
steigerung bis 37,2" axillar. Sehnenreflexe lebhaft, ausgesprochene Dermo- 
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graphie. Menstruation immer noch sehr stark. Trotz reichlicher Kost 
und Bettruhe Gewichtsabnahme, Fettpolster sehr gering. 


Nr. 20. 56 Jahre alte, magere Frau, gesteigerte Erregbarkeit, 
Neigung zu Schweiß, auffallend starkes Lidflattern, feinschlägiger Tremor 
der Hände. Struma. Pulszahl sehr wechselnd, meist erhöht. Gelegent- 
liche Temperatursteigerungen bis 37,2° axillar, sehr lebhafte Sehnen- 
reflexe. Anfälle von Herzbeklemmung. Nimmt bei Bettruhe und 
reichlicher Ernährung innerhalb 9 Wochen 5 kg zu. 

Daß eine Überwertigkeit der Schilddrüse im Sinne einer 
Hyperthyreose eine Erhöhung des Erhaltungsbedarfs bedingt, ist 
eine gefestigte Beobachtung (Fr. Müller (51), Magnus- 
Levy (52) u.a), die an ausgesprochenen Basedow-Kranken 
gewonnen wurde. Ich habe leider bei meinen Fällen den Grund- 
umsatz nicht bestimmen können. Das eine geht jedoch aus Ta- 
belle 10 hervor, daß eine Kalorienzufuhr von ca. 200°, des er- 
rechneten Standardgrundumsatzes nicht . ausreichte, um einen 
Minimal-N pro qm zu erreichen, wie ihn meine normalen Versuchs- 
personen aufweisen. Mit steigender Energiezufuhr nähert er sich 
diesem Wert. Fall 17 mit einer Kalorienzufuhr von 273°/, des 
errechneten Normalerhaltungsbedarfs zeigt den normalen Minimal- 
N von 1,0 g pro qm und 32,9 mg pro kg. Selbst, wenn die von 
mir mitgeteilten Fälle auch keinen erhöhten Grundumsatz be- 
sitzen sollten, so tragen sie noch deutlicher als Fall 11 die 
klinischen Züge einer vorherrschenden Rolle der Schilddrüse im 
Wechselspiel der Inkretdrüsen, die dem Individuum seine besondere 
Note geben. Die 4 Frauen lagen alle zu Bett. Für den gesteigerten 
Energiebedarf wäre bei Fehlen eines erhöhten Erhaltungsbedarfs 
wiederum die gesteigerte spezifisch-dynamische Reaktionsweise auf 
Kohlehydratzufuhr als Erklärung heranzuziehen. 

Lauter (9) hat in seiner letzten Arbeit den minimalen Eiweiß- 
verbrauch bei 2’Hyperthyreosen ermittelt. Es fällt schwer zu 
glauben, daß der erste Fall wirklich eine Hyperthyreose war, da 
sie mit 60 Kalorien pro kg einen Minimal-N von nur 
24 mg pro kg hatte, also noch weit niedriger als mein 
Normalfall 1 mit 79 Kalorien pro kg. Der 2. Fall, dessen 
Grundumsatz mit dem kleineren von Benedict konstruierten 
Respirationsapparat bestimmt ist, weist eine Steigerung des Er- 
haltungsbedarfs um 68—85°/, gegen die Norm auf. Eine Über- 
schlagsrechnung ergibt, daß die mit der Nahrung gereichten Kalorien 
etwa 125°% des ermittelten Grundumsatzes ausmachen. Unter 
diesen Bedingungen ist der Minimal-N von 47 mg pro kg 
oder 1,406 g pro qm als dem normaler Erwachsener unter ähnlichen 
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Ernährungsbedingungen entsprechend zu betrachten, während die 
mitgeteilten Harnstoffzahlen infolge ihrer sehr großen Schwankungen 
erheblichen Zweifeln begegnen müssen. 

Durch Lauters (9) Fall lassen sich meine Untersuchungen 
jedenfalls dahin ergänzen, daß ein toxischer Eiweißzerfall bei 
Hyperthyreosen, wie er von Magnus-Levy (52) u. a. angenommen 
wurde, nicht besteht. Wo eine erhöhte Zersetzung des Körper- 
eiweißes zutage tritt, ist sie bedingt durch ungenügende Deckung 
der erhöhten energetischen Bedürfnisse, eine Ansicht, die auch 
Grafe (63) auf Grund der Untersuchungen Rudinger's (59) 
vertritt. Rudinger’s Versuche haben freilich nur erwiesen, daß 


Ta 

‚ Körper- | ’ i RAR Tage der 

Fall Nr. Diagnose | gewicht | a nn N-freien 
BL o j Kost 

| | | 

6 Gesund | 60,0 | 1600 | r CEE 

a 13 Ty.-Rekonvalescent | 389 1550 | i 16.—18. 
22 Ty. abdom. | B425 155.0 | 11.--13. ; 4—ôð. 
23 Ty. abdom. Rezidiv. | 383.25 ı 155.0 21.—23. | 14.—16. 
24 Ty. abdom. , AlL5 ©: 1610 | 6. Woche : 4.2. 
25 á i 485 1550 i 18-10. 53-6. 
26 Fe BE e = Fe 
21 Stat. postencephalit. © 545 > 1590 . 19-21 
27 Tub. pulmon. 49.7 0 1605 ` 4- 5. 
28 n a 41,0 164,0 i e 26 
29 mo o | 3561505 6.7. 
30, | an . | 324 1510 6.--%. 


die Eiweißzersetzung beim Basedow durch Erhöhung der Kalorien- 
zufuhr herabgedrückt werden kann. Einen normalen Minimal-\- 
Wert haben seine Versuchspersonen nicht erreicht. Bei seinem 
ersten Fall war bei genügender Versuchsdauer die N-Einfuhr zu 
groß, der Harn-N betrug 62,9mg pro kg. Beim 2. Fall genügte 
offenbar außerdem die Versuchsdauer nicht (5 Tage). Der nied- 
rieste erreichte Harn-N war 158 mg pro kg. 

Die Höhe der einzelnen Komponenten des vermehrt gefundenen 
Minimal-N (Tabelle 7, Nr 18 und 19) bleibt in den Grenzen, wie 
wir sie bei kalorisch nicht völlig zureichender Ernährung kennen 
gelernt haben. — Über die Aufteilung des Minimal-N des voll- 
wertie Eınährten (Fall 17) verfüge ich leider nicht. — Das Krea- 
tinin bewegt sich an der oberen Grenze des Normalen, was sich 
in der Höhe der Fraktion 1 pro qm ebenfalls ausdrückt. Fraktion 2 
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zeigt eine deutliche Erhöhung, die dem Harnstoff, Ammoniak und 
Formal-N in wechselndem Maße zur Last fällt. Kreatinurie wurde 
bei keinem Fall beobachtet. Leider fehlen in der Literatur, wo 
Kreatinurie bei Hyperthyreose beobachtet wurde, Angaben, nach 
‘ denen ein Urteil über die energetischen Verhältnisse und ihre 
- Deckung durch die Nahrungszufuhr möglich wäre. (Denis (55), 
Harding u. Gaebler (66). Bei Unterernährung tritt leicht 
Kreatin im Harn auf, im Hunger ist es ständig vorhanden. 
Demnach ist die Hyperthyreose gekennzeichnet 
durcheine vermehrte Energieproduktion beinormalem 
“minimalen Eiweißverbrauch. Ob die gleichen Verhältnisse 


belle 11. 
EEE une 
Kh.- | %, des | Temperatur | Harm-N | Harn-N | e an 
Kalorien | Grund- 0°C pro qm pro kg | pan i 2 k 
pro kg | umsatzes axillar g mg pro q pro £g 
| g mg 
22 | 194 normal 1,133 35,4 | 1,523 | 46,5 
öl 284 a 0,927 31,5 1262 |. 42,6 
42 237 37,0—39,1 2,493 88,0 2,769 | 97,2 
47 253 37,0—39,4 8,256 116,0 ‚34 126,0 
46 250 38,0—38,4 2,888 96,0 — — 
28B | 187 39,0—39,9 3,122 105,0 — | — 
34 170 39,0-—40,0 4,085 145,0 4,403 ; 156,0 
22 178 normal 1,306 41,5 1,004 50,8 
% |! IM 36,2— 37,3 1,323 44,3 — | en 
46 | 23 , 836,7-87,5 1,276 45,5 1,627 59,7 
3 ı 294 36,9— 839,2 2,832 106,0 3,129 ° 1170 
53 ; 300 , 836,5—39,5 2,386 | 92,0 3,014 | 1160 


Ea 


-auch beiden akuten Basedow-Erkrankungen vorliegen, wo eine recht 
. erhebliche Steigerung der Eigenwärme auftritt, muß offen bleiben. 
| Die fieberhaften Infektionskrankheiten zeichnen sich ebenfalls 
: durch eine erhöhte Wärmeproduktion aus. Würde der Eiweißstoff- 
wechsel hierbei keine besondere Stellung einnehmen, sondern ähnlich 
wie die Kohlehydrate und Fette im Rahmen der vermehrten Ge- 
samtoxydationen je nach Bedarf zur erhöhten Energielieferung her- 
. angezogen werden, so müßten wir auch im Fieber einen minimalen 
. Eiweißverbrauch finden ähnlich wie bei der Hyperthyreose. Nun 
. zeigte sich jedoch in den Untersuchungen Kochers (57) im Fieber 
. ein minimaler Eiweißverbrauch von der 7—10 fachen Höhe des 
- Normalen. Nur bei Fall V, einem Erysipel findet sich eine Steigerung 
_ umdas 3fache. Diese Zahlen Kochers sind erheblichen Zweifeln 
- begegnet. 


a I 
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Die Tabellen 11 und 12 enthalten eine Zusammenstellung der 
von mir untersuchten Fälle’) Nur bei Nr. 22 gelang es mir, die 
reichliche N-freie Kost länger als eine Woche beizubringen. Wir 
dürfen deshalb die N-Ausscheidung nur mit Normalfällen am Ende 
der ersten Versuchswoche vergleichen. Nr. 22—26 sind Typhen 
von der 2.—6. Woche der Krankheit. 
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Kurve 1. 


Nr. 22 u. 23. 13 jähriger Knabe. Am 2. XI. 23 erkrankt. 
Typische Roseola, Milzschwellung, Widal 1 : 200, später 1 : 400. Leuko- 
cyten 5300. Aab 9. XI. eiweißärmste Kost (0,8 g N pro die). Tempe- 
ratur siche Kurve 1. Seit 14. XI. Temperaturabfal. Am 20. XI. 
Recidiv. 


Nr. 24. 22jähriger Mann. Vor ca. 5 Wochen erkrankt. Am 
26. IV. 24 Widal 1:400. Im Blut Typhusbazillen pos. Temperatur 
bei Beginn der N-freien Kost vom Charakter einer Kontinua, 38,5 bis 
39,5° C axillar. Am 3. Tag der N-freien Kost (0,8 g N pro die) 


1) Siehe Referat: Münch. med. Wochenschr. 1924, S. 923. 
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Temperaturabfall, die nächsten Tage eine Kontinua zwischen 38 u. 38,4% C 
axillar. 


Nr. 25. 14 Jahre altes Mädchen. Am 25. XII. 23 erkrankt. Am 
6. I. 24 Widal 1:800. Leukocyten 4300, Milzschwellung. Aus dem 
Urin Typhusbazillen gezüchtet. Vom 8. I. ab stickstoffärmste Kost 
(0,8 g N pro die). Febris continua. 

Nr. 26. 14jähriger Junge. In der Familie schon öfter Typhus. 
Seit 14 Tagen Unwohlsein mit Durchfällen. Seit 2 Tagen erhebliches 
Fieber. Am 17. VI. 24 Widal 1:50. Leukocyten 4800. Seit 19. VII. 
eiweißärmste Kost (0,8 g N pro die). Am 24. VI. Widal 1:200. 
Febris continua. 

Bei Nr. 22—24 sind die energetischen Bedürfnisse reichlich ge- 
deckt. Nehmen wir die Erhöhung der Wärmeproduktion infolge 
des Fiebers zu 40°, des errechneten Grundumsatzes an, so bleiben 
immer noch 100°/, über dem Grundumsatz, ein Überschuß, mit dem 
wir beim Normalen einen minimalen N-Wert von ca. 1,1 g pro qm er- 
zielen konnten. Da eine spezifisch-dynamische Wirkung der Nähr- 
stoffe nach Colemann u. Du Bois (58) im Typhus kaum nach- 
zuweisen ist, so können auch Nr. 25 und 26 als eben noch ausreichend 
kalorisch ernährt bezeichnet werden. 20—25 Kohlehydratkalorien 
pro kg Körpergewicht reichen bei Gesunden vollkommen aus, um einen 
normalen Minimal-N zu erreichen. Im Fieber dürfte der 1!/, —2 fache 
Betrag vollauf genügen. Ich glaube, daß die Forderung Grafes (59) 
zu weit geht, der eine Kalorienzufuhr von 60—70 Kohlehydrat- 
kalorien pro kg im Fieber verlangt. Staehelin (60) hat 
doch eindeutig nachweisen können, daß im Fieber auch Fett ver- 
brannt wird. Als Vergleich zum Normalen ist am besten Fall 6 und 21 
heranzuziehen. Danach ist der minimale Eiweißverbrauch bei den 
oben aufgeführten Typhen um das 2—3 fache der Norm erhöht. 
Wenn man die N-Ausscheidung mit dem Schweiß noch heranzieht, 
die leicht 1g pro die erreichen kann, so kommen wir trotzdem 
nicht über eine Steigerung um das 4fache hinaus. Aus der Kurve 1 
ist außerdem zu ersehen, daß auch in dem fieberfreien Intervall 
die Norm des Minimal-N bei weitem nicht erreicht wird, wenn 
auch die N-Ausscheidung im Urin etwas abgesunken ist. Dem 
lytischen Fieberabfall am: Schluß der Untersuchung hinkt der Ab- 
fall der Stickstoffausscheidung im Urin bedeutend nach. 


Auch die chronischen Infektionskrankheiten, als deren Typus 
die Lungentuberkulose zur Untersuchung herangezogen wurde, 
zeigen mit dem Anstieg der Temperatur eine Vermehrung des 
minimalen Eiweißverbrauchs (Kurve 2, Fall Nr. 30). 
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Nr. 27. Wenig ausgedehnte linksseitige Oberlappentuberkulose, in 
wesentlichen produktiver Natur. Verstärkte Strangzeichnung, zerstreut 
einige Schattenherde von Erbsengröße im linken Oberlappen. Nur wenig 
katarrhalische Geräusche hörbar. Temperatur meist normal, mitunter 
subfebril. Tb.-Baz. 4. Sputum während der Versuchsperiode 9. 

Nr. 28. Seit Dezember 1922 lungenkrank. 15. IH. 23 Aufnahme 
ins Krankenhaus St. Georg Leipzig. Ausgedehnter, aus größeren kon- 
fluierenden Herden bestehender tuberkulöser Prozeß der ganzen linken Lunge, 
im Oberlappen überfaustgroße Ca 
verne. Rasselgeräusche nur ver- 
einzelt. Sputum minimal. Th.- 
Baz. +. Temp. subfebril, auch 
während der Versuchsperiode, selten 
einmal eine höhere Temperatur- 
zacke. 

Nr. 29. Seit November 1922 
lungenkrank. Beiderseitige, z. T. 
konfluierende nodös-acinöse Tuber- 
kulose progredienten Charakters mit 
reichlich Rasselgeräuschen. Unter 
linkem Schlüsselbein kleinere Cs- 
verne. Fieber von intermittieren- 
dem Typ. Sputum etwa 10 ccm 
täglich, Tb.-Baz. 4. 

Nr. 30. Seit 1918 Jungen- 
krank. Fortschreitender, die gen- 
tralen Partien der linken Lunge 
mit konfluierenden Schattenherden 
verschiedener Größe durchsetzender 
tuberkulöser Prozeß mit großer 
Caverne im Öberlappen. Rechter 
Oberlappen weniger befallen. Ka- 
tarrhalische Geräusche mäßig. Tem- 
peratur stark wechselnd, eine zeit- 
lang subfebril, dann wieder einige 
Tage intermittierend mit hoben 
Zacken. Sputum 10—20 cem pro 
Tag. Tb.-Baz. +. 

Auch die fiebernden Tuberkulosen zeigen trotz reichlichster 
Kaloriendeckung — 100 °/, des Grundumsatzes standen hier für die er- 
höhte Wärmeproduktion zur Verfügung — einen um das 2—2 1/, fache 
erhöhten minimalen Eiweißverbrauch. Hinzu käme noch die Stick- 
stoffausscheidung durch den Schweiß und ferner ein Stickstoffverlust 
durch das ausgeworfene Sputum, der sich nach den Untersuchungen 
von Renk (62) auf allerhöchstens 0,8 g N pro 100 ccm Sputaom 
berechnen läßt. Von der Ausdehnung der Erkrankung hängt die 


Kurve 2. 
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Erhöhung des minimalen Eiweißverbrauchs nicht ab, wie der Ver- 
gleich der Fieberfälle mit Nr. 27 und 28 zeigt. Sie geht offenbar 
zusammen mit dem Auftreten von erheblicherer en 


Tabelle 12. 
Er | Pro qm J 
Fall f U-N | Krea Am- | Harm- 
Nr ne mg | tinin.n |Formol-N moniak-N| stofi-N 
| mg mg 
| 


140—170 | 60—100 | 125—200 | 380—440 


50—80 


Frauen 

Männer | 50—80 . 250-290 | 60—100 |125—200 ' 350—390 
13 | Ty.-Rekonvalescent 116 167 ıı 75 186 > 340 
2 | Ty. abdom. 110 178 | 371 | 346 |! — 
v |, 138 241 | 810 ; 201 Š 
7 123 333 202 j H ee 
25 117 : 234 408 315 1,935 g 
27 Th. pulinon. | 62 | 186 | 87 | 268 
28 j g 82 160 172 236 
-E | 122 230 | 216 | 173 | 1,898 g 
30 Š é | 140 217 |; 156 243 , 1554 g 


Die Zusammenstellung der Tabelle 12 zeigt die Größe der 
einzelnen N-Komponenten, auf den qm berechnet. Es ist klar er- 
sichtlich, daß den wesentlichen Anteil an der Steigerung des 
Minimal-N im Fieber der Harnstoff- und Formol-N trägt. Das 
Ammoniak ist wohl gegen die Norm meist erhöht, jedoch höchstens 
um das Doppelte, während Harnstoff- und Formol-N den 4—5 fachen 
Wert der Norm erreichen können. Das Kreatinin ist ebenfalls 
vermehrt, jedoch höchstens um 50°, und die Harnsäure regellos, 
meist auch nicht über 50°%,. Die Erhöhung der letzteren ist be- 
dingt durch einen vermehrten Kernzerfall: und wird bei den 
Infektionen, die mit einem großen Leakozytenuntergang einher- 
gehen, wohl auch noch höhere Werte erreichen können, wie in 
meinen Untersuchungen. Bemerkenswert ist der hohe Formol-N 
bei der subfebrilen Tuberkulose. Eine Vermehrung des Formol-N 
hat auch Zandren (107) bei manchen fieberlosen Tuberkulosen 
bei gemischter Kost gefunden. Ä 

Daß das Kreatinin im Fieber erhöht ist, weiß man schon 
lange, ebenfalls soll das Auftreten von Kreatin im Urin typisch 
für das Fieber sein. (Leathes (63), Klercker (64), Bürger (65)). 
Das stimmt schlecht mit meinen Resultaten, die durch die aus- 
gezeichneten Beobachtungen Colemann und Shaffer’s (66) ge- 
deckt sind. Diese Autoren bezogen schon das Auftreten von 
Kreatin im Fieber auf unzureichende Ernährung. Kreatin er- 
scheint beim Erwachsenen nur dann im Urin, wenn Muskelgewebe 
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zugrunde geht, wie bei der progressiven Muskeldystrophie, im 
Hunger, wo Muskeleiweiß zu energetischen Zwecken zersetzt wird. 
Auch beim Diabetes ist die Kreatinurie bedingt durch Muskel- 
eiweißzerfall. In eigenen Beobachtungen sah ich nur dann Krea- 
tin im Urin, wenn Körpereiweiß zur Zuckerbildung oder zur 
Deckung des durch die Glycosurie bedingten Kaloriendefizits an- 
gegriffen wurde. Allerdings muß man bei den Analysen zur Ver- 
meidung methodischer Fehler vorher die Acetonkörper aus dem 
Urin entfernen, was Bürger und Machwitz (67) versäumt 
haben. Mit der Acidosis an sich hat die Kreatinurie keinen 
direkten Zusammenhang. 

Wenn man bei N-ärmster Ernährung mit den Kalorien herunter- 
geht (auf 70—80°/, des Grundumsatzes), so geht die N-Aus- 
scheidung im Urin in die Höhe. Wenn sie etwa um !;j, des 
Minimal-N angestiegen ist, erscheinen die ersten Spuren von Krea- 
tin im Urin. Acetonkörper sind noch nicht nachzuweisen. Es 
liegt nahe daran zu denken, daß unter unseren Ernährungs- 
verhältnissen im Fieber der Mehrverbrauch an Eiweiß durch ein 
anderes Eiweißdepot gedeckt wird als bei Unterernährung oder 
völligem Hunger. Bei den beiden Knaben Nr. 22, 23 und 26 war 
noch am ehesten zu erwarten, daß bei einem Muskeleiweißzerfall 
Kreatin im Urin erschien. Kinder und ebenso auch progressive 
Muskeldystrophien, die bereits eine Kreatinurie haben, scheiden 
per os zugeführtes Kreatin eher aus als Erwachsene. (Beumer (68), 
Gibson und Martin (69). In eigenen darauf gerichteten Ver- 
suchen brachten Kinder von 2—10 Jahren, deren Urin-Kreatin 
etwa ?;, des Gesamtkreatinins ausmachte, 1 g Kreatin zu 60 -70°, 
wieder heraus. Aber auch ein Qjähriges Mädchen, die kein Krea- 
tin mehr im Urin hatte, schied 1 g Kreatin in derselben Höhe aus, 
während normale Erwachsene höchstens 25 °/, wieder herausbringen. 
Wo die übrigen 75, beim Erwachsenen bleiben, ist noch unbekannt. 
Ich habe einer erwachsenen Frau auf dem Minimal-N bis zu 6 g Krea- 
tin auf einmal verfüttert, ohne dab eine Vermehrung des Krea- 
tinins, des Harnstoffs und des Ammoniaks zutage getreten wäre. 

Physiologisch findet sich Kreatin nur bei Kindern im Urin. 
Wir sind gewohnt, bei Körpern, die unter normalen Bedingungen 
das Nierenfilter nicht passieren (z. B. Glucose), einen bestimmten 
Schwellenwert im Blut anzunehmen. Wird dieser Schwellenwert 
durch irgendwelche intermediäre Vorgänge überschritten, so geht 
der Körper in den Urin über. Nun bewegt sich aber bei aus- 
gesprochener Kreatinurie das Kreatin im Plasma mit ganz wenigen 
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Ausnahmen in derselben Höhe, wie beim normalen Erwachsenen 
ohne Kreatinurie (s. Tab. 6). Bei peroraler Zufuhr von Kreatin 
konnte ich allerdings eine vorübergehende Erhöhung des Serum- 
kreatinspiegels nachweisen. 

Die Vermehrung des Kreatinins im Fieber könnte nach den 
Vorstellungen von Hahn (38) durch eine Verschiebung der Wasser- 
stoffzahl des Muskelgewebes nach der sauren Seite hin erklärt 
werden, da bekanntermaßen im Fieber eine relative Acidosis be- 
steht. Die Höhe des Urinkreatinins hat man auch in Zusammen- 
hang gebracht mit dem Muskeltonus (Pekelharing und 
van Hoogenhuyze (70). Ich selbst habe seinerzeit geglaubt, 
die ungewöhnlich starke Vermehrung des Urinkreatinins beim 
Tetanus auf den erhöhten Muskeltonus zurückführen zu müssen, 
indem ich aus dem Fehlen einer Kreatinurie und dem Fehlen 
jeglicher Temperatursteigerung schloß, daß beim Tetanus die Ver- 
änderung des Eiweißstoffwechsels nicht auf den Infekt zurück- 
geführt werden könne (73). Nach meinen hier niedergelegten 
Untersuchungen bei fieberhaften Infektionskrankheiten glaube ich 
nun doch, daß im Tetanus der erhöhte minimale Eiweißverbrauch 
in der Infektion seine Ursache hat und ebenso auch die Steigerung 
des Urinkreatinins, die zur Zeit der N-freien Kost höchstens 50 °/ə 
der Norm betrug. Die Deckung der energetischen Bedürfnisse war 
mit 154°, des errechneten Grundumsatzes allerdings gering. 
Sollten sich diese Verhältnisse unter besseren Versuchsbedingungen 
bestätigen, so hätten wir im Tetanus den Fall vor uns, daß der 
minimale Eiweißverbrauch erhöht ist, trotzdem nach Untersuchungen 
von Grafe (71) der Grundumsatz normal ist. 

Ob nun tatsächlich ein Zusammenhang zwischen dem Tonus 
der Muskulatur und dem Kreatin - Kreatinin - Stoffwechsel besteht, 
ist bis heute noch nicht geklärt. Ich halte jedoch auch heute noch 
gegenüber Bürger (Verh. d. Dtsch. Kongr. f. inn. Med., 1922, S. 489 
ù 501) meine Ansicht aufrecht, daß beim Status postencephaliticus 
der Kreatininkoeffizient sich an der oberen Grenze des Normalen 
hält, auch bei abgemagerten und recht bewegungsarmen Fällen. 
Bei drei Männern fand ich unter kreatin- und kreatininfreier Kost 
einen Kreatininkoeffizienten von 22, 24,6 und 30,1, bei sechs Frauen 
zwischen 16,3 und 255. Eine Frau habe ich über 1!/, Jahre ver- 
folgt. Bei 54,5 kg Körpergewicht war der Kreatininkoeffizient 18,7, 
lJ, Jahre später bei 43,8 kg Gewicht 17,0. Der Parallelismus 
zwischen Körpergewicht und Kreatininausscheidung, dem wir schon 
mehrfach begegnet sind, geht wohl letzten Endes auf die Beziehungen 
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zwischen Kreatininausscheidung und Muskelmasse zurück. Wo durch 
starke regressive Vorgänge in der Muskulatur, wie z. B. bei der 
progressiven Muskeldystrophie die Muskelmasse dahinschwindet, 
ohne daß eine allgemeine Abmagerung eintritt, da finden sich aller- 
dings kleine Gesamtkreatininkoeffizienten, Bei zwei eigenen Be- 
obachtungen an Männern war seine Höhe 14,4 und 17; 10,3 sogar 
in einem von Gibson, Martin und Buell (72) beobachteten Fall. 


Einer besonderen Besprechung bedarf noch das Verhalten der 
Schwefelausscheidung. Der aus dem Abbau des Eiweißes ent- 
stehende Schwefel wird größtenteils im Urin, zu einem kleineren 
im Kot ausgeschieden. Das Verhältnis von Harnschwefel zum 
Harnstickstoff ist bei Hunger und bei eiweißhaltiger Nahrung as- 
gefähr 1:15, ein Verhältnis, wie wir es im Muskelfleisch antreffen. 
Bei der von mir zur Feststellung des minimalen Eiweißverbrauchs 
angewandten Kost ist das Verhältnis von S: N in der Nahrung 
ungefähr 1:2. Ist der niedrigste Minimal-N erreicht, so haben wir 
unter diesen Ernährungsbedingungen im Harn S:N von durchschnitt- 
lich 1:7. 


Tabelle 13. 
Harn-N g | Gesamt-S 
pro die | als S g pro die 


3 Gesund | 1,726 | 0,241 | 1: 72 
5 Se 207 ` 028 > m? 
7 Paralyse | 2,199 | 0,325 1: 6,8 
9 Gesund | 2,014 | 0,286 1: 70 
15 Gesunder Knabe 0,655 r 0,0943 | 1: 6d 
16 Dystrophia muse. progress. | 1,500 | 0,1985 1: 7,6 
27 | Tub. pulmonum | 220 © O24 1:83 
29 i | 837 0,351 ` 1:107 
30 u | 2.982 0.308 | 1:97 
25 | Ty. abdom. 1 $980 — OMB ; N 


Auch die progressive Muskeldystrophie zeigt trotz der recht er- 
heblichen Einschmelzung ihres Muskeleiweiß keine wesentliche Ab- 
weichung. Dieses Verhältnis von 1:7 (s. Tabelle 13) zeigt eine 
weitgehende Unabhängigkeit von der Kostform. Denn bei Sivön (74) 
ist S: N in der Kost 1: 7,4, trotzdem findet sich bei ihm, Serie L, 
im Urin dasselbe Verhältnis von S: N wie in meinen Untersuchungen. 
Die absoluten Werte liegen bei Erwachsenen zwischen 0,2 und 
0,3 g Gesamtschwefel, als S berechnet pro die. Der Kot-S beträgt 
pro die etwa 0,15 g. (Siven (74), von Wendt (75)). 

Es scheinen also beim Eiweißhunger schwefelreichere Fiweiß- 
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> verbindungen aufgebraucht zu werden, als es bei vollständigem 
.. Hunger der Fall ist, wo das Eiweiß vorwiegend zu energetischen 
Zwecken verwandt wird. Das Verhältnis S: N in den einzelnen 
'.. Eiweißkörpern des tierischen Organismus schwankt zwischen 1:5 
-. und 1:15. Wo die Kalorienzufuhr nicht völlig genügte, wie bei 
Nr. 16 und 27, beobachten wir eine Erhöhung von S: N. Im Fieber 
ändert sich das Verhältnis im Urin merklich. S: N ist im Durch- 
schnitt 1: 10,5. Die Steigerung des minimalen Eiweißverbrauchs 
im Fieber resultiert aus der Zersetzung schwefelärmerer Eiweiß- 


3 verbindungen. Es ist nicht ganz unwahrscheinlich, daß sie aus 


z Eiweißmolekülen stammt, deren S : N = 1 : 15 ist. Der minimale 
“  Eiweißverbrauch von Fall Nr. 29 in der fieberlosen Zeit entspricht 


=. etwa dem in Nr. 16 Tabelle 10 festgestellten von 1,5g N pro die. 
> Bei einem Verhältnis von S:N=1:7 gehört zu 1,5g N ein Ge- 
"= samt-S von 0,213 g. 3,77 g N (der Minimal-N von Nr. 29 im Fieber) 


= —1,5 g N = 2,27 g N ist die N-Vermehrung, die auf Konto des 
= Fiebers zu setzen wäre und 0,851 g S — 0,213 g S = 0,138 g S, 
der zugehörige Gesamt-S-Wert - 2,27 : 0,138 = 1 : 16, ungefähr die 
Proportion von S: N, die wir auch vom Hunger her kennen. Eine 
gleiche Berechnung bei Nr. 26 und 30 führt zu ähnlichen Größen für 
S:N der über dem normalen Minimal-N gelegenen N-Ausscheidung. 

Wie sich N- und S-Ausscheidung beim Febris intermittens ver- 
hält, demonstriert Tabelle 14. 

Der minimale Eiweißverbrauch im Fieber ist somit 
wohl charakterisiert gegenüber der Norm. Er ist um das 2—3- 
fache erhöht. Der wesentliche Anteil an der Erhöhung 
kommt der Harnstofffraktion zu. . Das Kreatinin hält sich 
offenbar in denselben Grenzen wie die Wärmeproduktion. Eine strenge 
Abhängigkeit der N-Ausscheidung von der Höhe der Temperatur läßt 


sich aus meinen Versuchen nicht ableiten. Das Verhältnis. 
$:N=1:10,5 hält sichin der Mittezwischendemjenigen . 


desnormalen Minimal-N und demjenigen desvölligen 
Hungers. Kreatinurie fehlt. Die Harnsäure zeigt keine 
regelmäßigen Ausschläge. Sie liegt meistumetwa50°, höher 
als die Norm, kann aber auch bis 75°% ansteigen. 

Die Erhöhung des Eiweißstoffwechsels im Fieber hat im Gegen- 
satz zur Hyperthyreose. nicht bloß in der vermehrten Wärme- 
produktion ihren Grund. Im Hunger weicht allerdings nur aus- 
nahmsweise die Energiebelieferung durch das Eiweiß von dem nor- 
malen Hungerzustand ab (Grafe (76)). Betrachtet man jedoch die 
Zahlen von Grafe (77), so fallen die beträchtlichen Schwankungen 
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Tabelle 14. 


54 jährige Frau, 171 cm groß, 59 kg Gewicht. Tabes dorsalis. Am 25. IX, 12% 

mit Blut eines Malariakranken geimpft. Am 4. X. 1924 erster Schüttelfrust, sr 

1. X. auf eiweißärmster Kost. Am 7. und 9. X. 12 Uhr mittags Schüttelfrest. Am 

11. X. konnten allerdings nur 210 °% des errechneten Normalgrundumsatz» zy- 

geführt werden, die Tage vorher 270 °,. Die N-Erhöhung überschreitet aus 

hier das Dreifache der Norm nicht. Die Schwefelausscheidung hinkt hinter der 
N-Vermehrung nach. 


— | - 
Temperatur | Harn-N Gesamt-S 


gel 0° C axillar | g | g a 
10. X. 1924 | 
I. 6° a. m. bis 12% 31,1, 36,6, 36,3 0m 
II. 12 bis 6 p. m. 36,3, 36,4, 36,6 a | 
JTI. 6 p. m. bis 12 p. m. | 37,1. 38,5 0,338 | 
IV. 12 p. m. bis 6è a. m. — ı 0,612 | | 
ı 17082 | 
11. X. 1924 ° | 
I. 6® a. m. bis 12% 38,9, 38,5, 37,0 1,074 ' 0129 1:83 
II. 12% bis 6 p. m. 37,4, 36,9, S. 40,0 SoIK Ber Rn 
III. 6% p. m. bis 12° p.m. | 40.1. 38.0 a a E 
IV. 12% p. m. bis 6% p. m. 36.1 | 0647 | 0128 1:5- 
| 8967 | 0529 T1: 


S. = Schüttelfrost. 


der Eiweißbeteillgung an den Gesamtoxydationen auf (zwischen 
11,4 und 22,7°/,). Es ist andererseits auch kein Grund vorhanden 
zu einer wesentlichen Änderung der prozentualen Beteiligung de 
Eiweißkalorien. Der Hungereiweißverbrauch im Fieber liegt immer 
noch weit über dem minimalen Eiweißverbrauch. Das Eiweiß, da 
dem Minimal-N entspricht, wird auf jeden Fall zersetzt, auch in 
Hunger, und gibt die dadurch frei werdenden Energiemengen zır 
Deckung der Wärmeproduktion her. 


Ebensowenig ist Grafe’s (59) Hinweis auf die Tatsache, dab 
im Fieber Stickstoffgleichgewicht zu erzielen ist, ein Argument. 
das dem Eiweißstoffwechsel im Fieber seine besondere Stellung ab- 
sprechen kann. Die Lage des niedrigsten N-Gleichgewichts is 
hier entscheidend. Erst, wenn es gelingen würde, im Fieber nit 
einer N-Zufuhr von etwa 100 mg pro kg Körpergewicht uni 
reichlicher Zufuhr von Kohlehydraten und Fetten ein Stickstof- 
gleichgewicht zu erzielen, würde mit dieser Untersuchungsart de 
Eiweißstoffwechsels ein normales Verhalten des Eiweißumsatzes in 
Fieber bewiesen sein. Das ist aber bis heute trotz zahlreichster 
Bemühungen nicht gelungen (Pipping (78), Weber (79), Bene- 
dict u. Suran yi (80) Shaffer u. Coleman (66), Rol- 
land (81), amerik. Arbeiten im Arch. of Intern. Med., 1922, Bd. 29. 
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Darch reichliche Kalorienzufuhr und insbesondere durch hohe Kohle- 
hydratzufuhr ist die Eiweißzersetzung im Fieber in all den Ver- 
suchen bestenfalls bis zur Höhe des in meinen Fieberversuchen 
festgestellten minimalen Eiweißverbrauchs heruntergedrückt worden. 

Die Versuche von Krasnogorski (82) und ebenso die von 
Grafe (59) an stickstoffrei ernährten Tieren, die künstlich infiziert 
wurden, sind in ihrer Beurteilung zu kompliziert, so daß es schwer 
fällt, ihnen eine Beweiskraft zuzumessen. Abgesehen von den auf- 
tretenden Darmstörungen ist der Minimal-N meist nicht erreicht 
gewesen und vor allem die Vorperioden viel zu kurz bemessen. 

Daß der Eiweißstoffwechsel im Fieber nicht restlos in den 
Rahmen der Gesamtoxydation hineinpaßt, ist eine Auffassung, die 
bis in die ersten Zeiten der darauf gerichteten Untersuchungen 
zurückreicht. Die dafür aufgebrachten Argumente erwiesen sich 
allerdings späterhin nicht als stichhaltig. Zur Erklärung des be- 
sonderen Verhaltens des Eiweißstoffwechsels im Fieber wurde die 
Theorie des toxogenen Eiweißzerfalls aufgestellt (Naunyn (83), 
Senator (84), Fr. Müller (85)). Durch die Toxine der Infektions- 
erreger sollte peripher eine Schädigung des Protoplasmaeiweiß 
hervorgerufen werden. Gegen die Richtigkeit dieser Anschauung 
sind dieselben Gründe geltend zu machen, die wir bereits bei der 
Frage der toxischen Eiweißschädigung durch den Alkohol kennen 
gelernt haben. 

Fr. Müller (3) hat bis heute an der Sonderstellung des 
Eiweißstoffwechsels im Fieber festgehalten, ist jedoch geneigt, in 
den experimentellen Untersuchungen von Freund u. Grafe (86) 
das erklärende Moment für das abweichende Verhalten des Ei- 
weißstoffwechsels zu sehen und dem toxogenen Faktor weniger 
Bedeutung beizumessen. Durchschnitten Grafe u. Freund das 
Halsmark ihrer Versuchstiere, so verloren sie die physikalische 
und chemische Wärmeregulation. Die Wärmeproduktion änderte 
sich kaum, die N-Ausscheidung im Urin stieg auf das 3—4fache 
der Vorperiode. Der Versuch durch Injektion von Infektionserregern 
Fieber zu erzeugen, mißlingt bei diesen Tieren. Ebenso bleibt die 
bei intakten Tieren auftretende Vermehrung der Wärmeproduktion 
aus und der Eiweißstoffwechsel ändert sich nicht. Ob die Stoff- 
wechselsteigerung unter diesen Bedingungen immer ausbleibt, ist 
durch Untersuchungen von Isenschmid (87) etwas fraglich ge- 
worden. 

Der Schluß aus diesen Untersuchungen liegt nahe: mit der 
Unterbrechung der thermoregulatorischen Bahnen werden auch die 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 150. Bd. 4 
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Fasern, die zu den Regulationszentren des Eiweißstoffwechsels 
führen, durchtrennt. Die gleiche Schädigung könnte natürlich auch 
ein im Gefolge eines Infekts auftretendes Stoffwechselprodukt her- 
vorrufen. Die Größenordnung der Steigerung des minimalen Ei- 
weißverbrauchs im Fieber gleicht außerordentlich auffällig dem er- 
höhten Eiweißumsatz nach Halsmarkdurchschneidung. Die Befunc- 
von Freund u. Grafe (86) haben dem Verständnis des Eiweis- 
stoffwechsels im Fieber neue verheißungsvolle Bahnen gewiesen. 
Grafes (53) Auffassung ist jedoch wohl zu eng, wenn er nur 
in den Fällen, wo im Hunger das Eiweiß mit mehr als 20°/, as 
der Energieproduktion beteiligt ist, eine Alteration des Eiweißstor- 
wechselzentrums annimmt. Den Befunden beim Typhus und der 
Tuberkulose wird Krehl’s (88) Standpunkt mehr gerecht, der ein: 
Schädigung der stoffwechselregulierenden Zellen im Zwischenhir 
als den Vorgang ansieht, „der auch den Eiweißumsatz des Fiebernden 
maßgebend beeinflußt“. | 

Die Hyperthermie an sich kann wohl eine Vermehrung der 
Gesamtoxydation hervorrufen (Pflüger (89, Rubner (90)). Der 
minimale Eiweißverbrauch ist jedoch normal (Graham u. Pon:- 
ton (91)). 

Krehl u. Matthes (92) haben schon 1898 es als wahrschein- 
lich angesehen, daß „der Symptomenkomplex des Fiebers einer 
Vergiftung mit den Produkten des qualitativ veränderten Eiweiö- 
zerfalls entspricht“. Fr. Kraus (93) hat dann weiterhin den er- 
höhten Eiweißumsatz im Fieber mit Immunitätsvorgängen in Zu- 
sammenhang gebracht. Diese Anschauung gründet sich auf Stof- 
wechseluntersuchungen bei parenteraler Eiweißzufuhr an Tieren. 
Die Versuche an hungernden Tieren sind am eindeutigsten. Im 
Hunger wird per os zugeführtes Eiweiß, auch artfremdes Serun- 
eiweiß mit in die Verbrennung hineingezogen (Lom mel (9. 
Heilner (94). Bei hungernden Hunden wird parenteral zuge- 
führtes artfremdes Eiweiß ohne Ausnahme verbrannt. Arteigene: 
Serum oder Blut dient meist nicht als Brennstoff (Lom mel (95. 
Forster (96), Rona u. Michaelis (97)), in vereinzelten Versuchen 
Jedoch wohl. Die seltenere Zersetzung des arteigenenSerums im Hunger 
ist der Ziege wie dem Hunde eigen (Friedemann u. Isaac (98, 
Rona u. Michaelis (97). Wenn arteigenes Serum durch Eı- 
hitzung auf 65—68 ° verändert wurde, erschien ein entsprechender 
Mehrbetrag von Stickstoff im Urin (Lom mel (95)). Bei Zersetzung 
des parenteral zugeführten artfremden Serum war die N-Erhöhurs 
im Urin oft größer, als dem Stickstoffgehalt des eingespritzten 
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Eiweiß entsprach. Leider sind die Angaben über die Verhältnisse 
der Temperatur der Versuchstiere in den vorliegenden Unter- 
suchungen so dürftig, daß man sich über die Genese dieses Stick- 
stoffplus kein Urteil bilden kann. | 

Im Stickstoffgleichgewicht tritt arteigenes Serum oder Blut 
für Körperstickstoff ein, d. h. die N-Ansscheidung ändert sich nicht. 
Bei artfremdem Eiweiß kommt es zu einem N-Ansatz oder zu einer 
entsprechenden Mehrverbrennung von Eiweiß, je nach dem Eiweiß- 
ansatzbedürfnis des Organismus. 

Werden die Tiere durch mehrfache Injektionen artfremden 
Serums vorbehandelt, so wird im Hunger ein Teil Serumeiweiß ver- 
brannt, ein kleiner sogar angesetzt. Im N-Gleichgewicht wird es 
zersetzt oder tritt völlig für Körperstickstoff ein (Friedemann u. 
Isaac (98). Es kam auch hier gelegentlich zu einer N-Ver- 
mehrung im Urin, die einem Vielfachen des injizierten Serum-N 
entsprach. Aber auch hier ist dem Verhalten der Temperatur nicht 
genügend Beachtung geschenkt. Wäre die Mehrausscheidung wirk- 
lich ohne Irritation der thermoregulatorischen Zentren erfolgt, so 
blieben die mustergültig durchgeführten Versuche von Rona u. 
Michaelis (97) und von v. Somogyi (99) unverständlich, die auch 
nach mehrfacher Reinjektion von Pferdeserum bei Hunden im 
Stickstoffgleichgewicht ein Teil des Nahrangs-N mit dem parenteral 
zugeführten Eiweiß ohne Änderung der N-Bilanz ersetzen konnten. 
Wurde allerdings bei gleichbleibendem Nahrungs-N Pferdeserum 
injiziert, dann wurde es ebenso als überschüssig verbrannt, wie 
eine Fleischzufuhr mit gleichem Stickstoffgehalt. Ebenso störten 
kleinere wiederholte Injektionen von Wittepepton und Eier- 
klar das Stickstoffgleichgewicht von Kaninchen keineswegs, soweit 
sie nicht schwere Krankheitserscheinungen aufwiesen (De Waele 
u. Vandevelde (100)). 


Tabelle 15. 
Menschenserum per os. 


59 kg schwere Frau. Einfuhr: 075 g N, 3355 Kalorien = 269 %, des nach 
Harris und Benedict errechneten Grundumsatzes. 

‚Tage der | Harn-N 

N-freien Kost | g pro die 


Kot-N 
g pro die 


17.—19. 1,755 0,599 | Am 20. Tag eine N-Zulage von 2485 g in 
20. 2,130 0,565 ` Form von 200 ecm Menschenserum. Das Plus 
21. 1,776 0.565 an Harn-N in den nächsten 4 Tagen gegen- 
22. 1,919 0,565 | über der Vorperiode ist 0,774 g. 

23. 1,929 0,565 | 


{4* 


Oo 
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Tabelle 16. 
Erstinjektion von Menschenserum. 


55,5 kg schwere Frau. Einfuhr: 0,77 g N, 3030 Kalorien — 239 %, des er- 
rechneten Grundumsatzes. 


Tage der Harn-N | Kot-N | Formol-N | 
Kost [%P" die | g pro die | pro die | 
5.—1. 2,409 0,488 | 65 | Am 8. Tag eine N-Zulage von 1,087 g in 
8. 2,515 0,312 72 Form von 95 cem Menschenserum intra- 
9. 2,183 0,312 140 muskulär. Keine Temperatursteigerung. 
10. 2161 , 0,312 158 keine Albuminurie. 9,636 g N von 4 Vor- 
11. 2,788 0,312 85 tagen stehen 9,647 g N von 4 Nach- 


tagen gegenüber. 


Tabelle 17. 
Reinjektion von Menschenserum. 


65 kg schwerer Mann. Einfuhr: 0,8 g N, 2775 Kalorien — 180 °% des er- 
rechneten Grundumsatzes. 


Tage der | yym-N Eiweiß-N | Kot-N 
N-freien ro die ro die ro die N 
Kost |E P [EP Z P | pro die a 
15.—17. | 2,188 | 0 1,04 95 Am 18. Tag, 7 Tage nach der 
18. 2111 0,215 0,74 190  Erstinjektion 150 cem Men- 
19. 2,299 | 0,137 | 0,74 129 |  schenserum intramuskulär 
20. 2,166 | 0 0,74 8&2 | mit 1,837 g N. 
Tabelle 18. 
1. und 2. Injektion von Pferdeserum. 


Gewicht 46,2 kg. Einfuhr: 0,8 g N, 2577 Kalorien = 243 °/, des errechneten 
(srundumsatzes. 


; | hz 
Tage der Harn-N | Kot-N | Formol-N 


N-freien 


Kost g pro die | g pro die | pro die 

6. 2023 0,654 72 Am 8. Tag 100 ccm Pferdeserum intra- 

T: 2,162 0,654 | 65 muskulär mit 1,158 8 N. Keine Tempe- 

8. 1,958 0,699 | 84 ratursteigerung. eine Albuminurie. 

9. 2,268 3 | 12 Harn-N unverändert. 

1 1795 eo N in Am 15. Tag 80 ccm Pferdeserum intra- 
12 1654 è 61 muskulär mit 0,813 g N. Höchste Tem- 
13, 1.709 a eg peratur 37,80 rektal. Keine Albuminurie. 
14. 1662 ie | 70 Harn-N vom 12.—14. Tag durchschnitt- 
15. 1523 0.430 78 lich 1,675 g N. 7 Tagen entsprechen 
16 9'485 ST og 1125 g N. 15—81. Tag 12,681 g N. 
17. 2 OTR a | ng Also ein Plus von 0,965 g N. 

18 1591 R D5 Nach beiden Injektionen zuerst Leu- 
19. 1725 5 u i kopenie mit absolutem und relativem Ab- 
2). 754 | š | 80 ‚ sinken der Neutroph., 4—6 p. i. Hyper- 
21. 1525 A *% leukoeytose mit Steigerung der Neu- 


troph., absolut und relativ. 
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Ich habe mit Marchionini(10) an Menschen, die auf dem 
Minimal-N waren, ähnlich gerichtete Versuche angestellt. Das Er- 
gebnis ist aus Tabelle 15—20 leicht ersichtlich. 


Tabelle.19. 
Injektion von Caseosan. 


Gesunde Frau, 55,5 kg schwer. Einfuhr: 0,8 g N, Kalorien 2615 = 207 °% des 
errechneten Grundumsatzes. 


we Harn-N | Kot-N Ä 
Be g pro die | g pro die 


Kost 
16.—19. | 2,248 0,183 | Am 20. Tag 4 ccm Caseosan intramusk. Temper. 
20. 2,130 0,455 | bis 37,4% axillar. Nach vorübergehender Leu- 
21. 2,290 0,455 kopenie mäßige Hyperleukocytose. 
2. 2525 | 0455 ` 16.—19. Tag Harn-N 8,998 g. 
23. 1,983 | 0,455 | 20.—23. „ E 8,878 g. 
| | Also keine Differenz. 
Tabelle 20. 
Injektion von Caseosan und Schwefelöl. 
Malum coxae senile. Gewicht 59 kg. N-Einfuhr: 0,77 g. 
— m mea n P — = oe 
Kalorien | ER | 
Tage der an ao des Harn-N | Ug ne | Kot N 
°C axillar ; Grundum- |g pro die) pro die g pro die 
Kost | ne pro die 
ri a aa 1770 | 03% es | 05% 
8. 3 | 1529 ' 0,870 | 56 4 
Am 9. Tag 4 cem (’aseosan intramuskulär. 
i; 36,5--37,8 281 : 1,692 0,356 | 61 0,621 
10. 36,4--37,4 & 2,413 0,438 | 100 $ 
11. normal 3 | 2080 0'396 83 
12, u | 2 1,70 0,400 77 
13. a | 1 ‚861 0,396 | 70 
Am 14. Tag 3 e ecm Schwefelöl 1:10 intramuskulär. 
14. 36,9— 37,1 281 | 2059 i 08372 ' 93 10,549 
15. 384—375 269 B127 ' 0492 : 169 | `, 
16. 365—373 281 : B164 0516 150 
17. normal | e 1,719 ! 0228 57 
18. t k L847 0 0334 
19. 2 g 1.697 | = 


Arteigenes und artfremdes Serum mit einem Stickstoffgehalt, 
der nicht wesentlich den Betrag des Minimal-N der Versuchsperson 
überschreitet, tritt bei der ersten Injektion für Körperstickstofť 
ein, wie per os zugeführtes arteigenes und artfremdes Serum mit 
gleichem N-Gehalt. Der Minimal-N ändert sich nicht. Von den 


54 Krauss 


einzelnen Komponenten des Minimal-N zeigte merkwürdigerweis- 
bei Injektion von Menschenserum der Formol-N jedesmal eine mehr 
oder minder große Steigerung bis zum doppelten Betrag der Vor- 
periode. 

Bei der Reinjektion ändert sich das Bild. Das artfremde Serur 
wird abgebaut ausgeschieden, das arteigene Serum oder Vollblut nicht. 
Durch die Vorbehandlung muß offenbar der Abbau des artfremdeı 
Eiweiß ein anderer werden, so daß es für Körperstickstoff nich: 
mehr eintreten kann. Der Harnstoff trägt allein die Kosten de: 
N-Erhöhung. Mit dem 4. Tage war meist die ursprüngliche Höhe de: 
Minimal-N wieder erreicht. Auch bei einer Stickstuffernährung. 
die zwischen dem Minimal-N und dem N-Minimum liegt, änder 
sich dieses Verhalten nicht, wo nach meinen früheren Darlegungen 
eine Stickstoffzulage in der Nahrung sofort ausgeschieden wirt. 
Ich konnte jedoch nie beobachten, daß bei fieberlosen Reinjektion:t 
wesentlich mehr N ausgeschieden wurde, als dem injizierten Serum-\ 
entsprach. 'Traten jedoch im Gefolge der Injektion thermoregula- 
torische Störungen, mit anderen Worten eine Temperatursteigerung 
auf, so war eine Erhöhung der N-Ausscheidung zu beobachten. 
selbst bei der Erstinjektion von arteigenem Serum. 

Bei Injektion von unspezifischen Reizmitteln wie Caseosan uri 
Schwefelöl stieg die N-Ausscheidung über den Minimal-N immer 
nur dann, wenn eine Temperaturerhöhung auftrat. Die Aufteilung 
des Minimal-N in seine einzelnen Komponenten wies in diesen 
letzteren Falle dasselbe Bild auf, wie im Fieber. Der Hauptante 
der N-Vermehrung entfiel auf Harnstoff und Formol-N, weniger 
auf das Ammoniak. Das Kreatinin änderte sich kaum, die Harn- 
säure nach Maßgabe der eingetretenen Leukocytenreaktion. Dai 
bei diesen Versuchen auch wiederum in der Kalorienzufuhr für di: 
Deckung der im Fieber erhöhten energetischen Bedürfnisse Rechnutz 
getragen werden muß, ist nach dem Früheren selbstverständlich. 

Durch neuerliche Untersuchungen (101—104) ist ein Eiweib- 
abbau, vor allem in der Leber nach Injektion von Reizkörpern 
nachgewiesen worden, der sich bereits am 2.—3. Tag deutlich be- 
merkbar macht. Der minimale Eiweißverbrauch wird hierdurci 
nicht verändert, wie aus meinen eben dargelegten Versuchen ar 
Menschen hervorgeht. Ebensowenig ist bewiesen, daß durch Immuni- 
sieren gegen Eiweiß ein erhöhter Eiweißumsatz eintritt, im Gegen- 
teil sprechen die meisten Versuche nicht dafür. Von Bedeutung 
erscheint mir jedoch, daß sich durch parenteral zugeführte geringt 
FEiweißmengen eine erhöhte Anspruchsfähigkeit der thermoregula- 
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torischen Zentren hat nachweisen lassen (Hashimoto (105)). Ferner 
ist mit der Möglichkeit zu rechnen, daß bei qualitativ verändertem 
Eiweißabbau, wie er offenbar z. B. bei der Reinjektion von art- 
fremdem Serumeiweiß vorliegen muß, unter Umständen das hypo- 
thetische Stoffwechselprodukt auftreten kann, das die zentralen 
Regulationsstellen schädigt. 

In den entwickelten Zusammenhängen sind noch manche Lücken, 
die von Hypothesen überbrückt sind. Aber dem Eindruck, daß sich 
der komplizierte und durch viele zusammen- und zuwiderlaufende 
Fäden verknüpfte Symptomenkomplex des Fiebers durch die Unter- 
suchungen des letzten Jahrzehnts der Erkenntnis zugänglicher ge- 
worden ist, kann man sich nicht verschließen. 


Zusammenfassung. 


Bei Ermittlung des minimalen HEiweißverbrauchs darf der 
Nahrungs-N nie den zu erwartenden Minimal-N überschreiten. 
Beim Erwachsenen liegt das Stickstoffminimum doppelt so hoch 
wie der minimale Eiweißverbrauch. Diese Erhöhung entfällt in 
der Hauptsache auf den Harnstoff. Beim wachsenden Menschen 
fallen minimaler Eiweißverbrauch und Stickstoffminimum zusammen. 
Die synthetischen Fähigkeiten des jugendlichen Organismus sind 
denen des erwachsenen weit überlegen. Die biologische Wertig- 
keit der Milch ist deshalb beim wachsenden Menschen viel günstiger 
als beim ausgewachsenen. 

Der niederste Minimal-N wird oft erst anfangs der 2. Woche 
der N-freien Kost erreicht. Er ist nicht absolut konstant, sondern 
variiert mit der Größe der Kalorienzufuhr. Die energetischen Be- 
dürfnisse bei Bettruhe werden zu ca. 150°, des Grundumsatzes 
berechnet. Einer derart bemessenen Kalorienzufuhr entspricht ein 
Minimal-N von ca. 12—1,3 g N pro qm und die. Werden an 
Kalorien 300 °/, des Grundumsatzes zugeführt, sinkt der Minimal-N 
auf etwa 0,9g N pro qm und die ab. Vergleiche des minimalen 
Eiweißverbrauchs verschiedener Individuen sind nur möglich bei 
gleicher Kalorienzufuhr, bezogen auf den zugehörigen Grundumsatz 
und bei gleicher Versuchsdauer. Die Beziehung des minimalen 
Eiweißverbrauchs auf die Körperoberfläche zeigt eine viel größere 
Konstanz in den verschiedenen Lebensaltern als die Beziehung 
zum Körpergewicht und zum Eiweißbestand des Organismus. Der 
Minimal-N zeigt an einzelnen Tagen größere Schwankungen, die 
durch veränderte Wasserausfuhr bedingt sind. Der minimale Eiweiß- 
verbrauch, am Harn-N gemessen, macht 22—4,2°,, des Grund- 
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umsatzes aus, bei Berücksichtigung von Harn- und Kot-N 3—6 "i. 
Diese engen Beziehungen sind verständlich, da sowohl Grundumsatz 
wie minimaler Eiweißverbrauch noch den engsten Parallelismus 
zur Körperoberfläche aufweisen. 


Die Aufteilung des Minimal-N in seine Bestandteile ist gut 
charakterisiert. Bei Erwachsenen: 


Beide: U-N 4,7—9,3°:, d. Min.-N; 1,6—2,8 mg pro kg: 
50—80 mg pro qm. 
Frauen: Kreat.-N 13,6— 17,6°/, d. Min.-N; 4,5—6 mg pro kg: 
142—169 mg pro qm. 
Männer: Kreat.-N 23—26, d. Min.-N; 7,5—9 mg pro kg: 
250—290 mg pro qm. 
Beide: Formol-N 5,8—10,7 °/, d. Min.-N; 1,9—3,6 mg pro kg; 
3 60—100 mg pro qm. 
Männer: U-N 34—36 "œ d. Min.-N; 11—12 mg pro kg; 
, 350—390 mg pro qm. 
Frauen: U-N etwa 10°, höher als beim Mann. 
Beide: NH-N 11—20 °% d. Min.-N: 4,0—6,1 mg pro kg; 
125—200 mg pro qm. 


U-N und Kreatinin-N sind unter physiologischen Bedingungen am 
meisten fixiert. Kalorische Unterernährung macht sich in der Er- 


höhung der Harnstofffraktion (NH,-N, U-N und Formol-N) geltend, 
ebenso eine länger anhaltende Eiweißzufuhr in Form von Milch. 
die über dem minimalen Eiweißverbrauch liegt. 


Die Zergliederung des Minimal-N des kindlichen Organismus 
geht mit zunehmender Jugendlichkeit vom männlichen Typ zum 
weiblichen über. Das Kennzeichen der ersten Kindheit ist ein be- 
sonderes Hervortreten des Formol-N: 20°}, d. Min.-N; 9 mg pro kg: 
200 mg pro qm; weiterhin die Kreatinurie Kreatinurie beim Er- 
wachsenen ist das Zeichen kalorischer Unterernährung. 

Eine protrahierte spezifisch-dynamische Wirkung der im Über- 
mab zugeführten Kohlehydrate konnte unter unseren Versuchs- 
bedingungen nicht nachgewiesen werden. 

Gaben von 1 cem und mehr absoluten Alkohols pro kg Körper- 
gewicht ändern den Minimal-N des Menschen nicht, ebensowenig 
das Prozentverhältnis seiner einzelnen Bestandteile. Peripher be- 
dingte Körpereiweißeinschmelzung berührt die Höhe des minimalen 
Kiweißverbrauchs nieht. zeigt sich jedoch an einzelnen seiner 
Komponenten, wie z. B. der Erhöhung der Harnsäure oder dem 
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Auftreten von Kreatinurie. Eine toxische Schädigung des Körper- 
eiweiß durch Alkohol ist somit sehr unwahrscheinlich. 

Die Hyperthyreose hat trotz erhöhten Grundumsatzes einen 
normalen minimalen Eiweißverbrauch. Eine wesentliche Ab- 
weichung in den einzelnen N-Komponenten besteht nicht, vor allem 
keine Kreatinurie. 

Dem Typhus sowie der fieberhaften Lungentuberkulose ist eine 
2-3fache Erhöhung des Minimal-N eigen. Die Harnsäure, das 
Endprodukt des Kernzerfalls ist in sehr wechselndem Maße erhöht, 
das Kreatinin nicht über 50°, der Norm. Der Hauptanteil der 
Erhöhung des Minimal-N entfällt auf die Harnstofffraktion, 3 bis 
4fache der Norm. Keine Kreatinurie. Eine afebrile sehr fort- 
geschrittene Lungentuberkulose hatte einen normalen Minimal-N, 
jedoch einen erhöhten Formol-N. Eine subfebrile Oberlappentuber- 
kulose leichten Grades zeigte keine Abweichung von der Norm. 

Beim minimalen Eiweißverbrauch des normalen Menschen S: N 
im Urin = 1:7. Im Fieber nähert sich S:N —=1:10,7 dem Ver- 
hältnis im Hunger (1:15). 

N-Gleichgewicht konnte im Fieber bestenfalls mit einer 
N-Zufuhr erzielt werden in der Höhe des 3—4fachen normalen 
Minimal-N. Es liegt kein Grund vor, warum im Hunger der pro- 
zentuale Anteil des Eiweiß an der Kalorienproduktion geändert 
sein soll. Der minimale Eiweißverbrauch des Fiebers liegt noch 
weit unterhalb des Hungereiweißverbrauchs. Der Eiweißstoffwechsel 
hat im Fieber entgegengesetzt zum Verhalten der Hyperthyreose 
eine besondere Stellung, die durch die Steigerung der Gesamt- 
oxydationen allein nicht erklärt werden kann. Eine Erklärungs- 
möglichkeit geben die Ergebnisse bei Halsmarkdurchschneidung, 
obwohl bei der Übertragung von experimentellen Resultaten an 
Tieren auf das Geschehen im menschlichen Organismus eine ge- 
wisse Reserve am Platze ist. 

Das Verhalten des Hiweißstoffwechsels nach parenteraler 
Eiweißzufuahr entspricht nicht völlig den von Fr. Kraus an- 
genommenen Zusammenhängen zwischen Immunitätsvorgängen und 
erhöhtem Eiweißumsatz im Fieber. Arteigenes und artfremdes 
Serumeiweiß, das die Höhe des normalen Minimal-N nicht 
wesentlich überschreitet, läßt den Minimal-N des Menschen 
unverändert, ebenso wie auch arteigenes Serum per os dargereicht. 
Ein Überschuß über den minimalen Eiweißverbrauch wird aus- 
geschieden und zwar als Harnstoff. Das reinjizierte artfremde 
Serumeiweiß wird quantitativ zersetzt. Sein Abbau ist offenbar 
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verändert. Bei diesem veränderten Abbau könnte auch das hypothe- 
tische Stoffwechselprodukt entstehen, das die zentralen Regulations- 
zellen schädigt. 

Unspezifische Reizmittel wie Caseosan und Schwefelöl verändern 
den Minimal-N nur dann, wenn zugleich thermoregulatorische Stö- 
rungen auftreten. Der durch Reizkörper vor allem in der Leber 
hervorgerufene Eiweißabbau führt zu keiner Erhöhung des 
Minimal-N. Die hierbei entstehenden Eiweißbruchstücke werden 
resynthetisiert.. Erst bei Störung der stoffwechselregulierenden 
Zentren geht diese synthetische Fähigkeit verloren. 
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Klinische Magenstudien 1. 


Von 


B. Stuber und A. Nathansohn. 
(Mit 10 Kurven.) 


Das Studium der sekretorischen Funktion des Magens ist im 
Laufe der letzten Jahre durch zahlreiche Arbeiten gefördert worden. 
Durch die Einführung der Dauerausheberung mittels Duodenal- 
sonde (zuerst durch Ehrenreich, in letzter Zeit besonders dureh 
Katsch und Kalk) sind wir u. a. in der Lage, die Variation. 
breite der auf irgendeinen Reiz hin möglichen Acidität und 
Fermentmenge für eine bestimmte Zeit quantitativ zu verfolgen. 

Die auf einen bestimmten Reiz hin erfolgende Säuremenget 
wurde früher durch Titration ermittelt; im Hinblick auf die 
Arbeiten von Sörensen und Michaelis (Optimum der Pepsin- 
verdauung bei ph 2,0—1,52, bzw. 1,77, Verdauung bis ph 3,0 noch 
möglich, bei ph 4,0 Aufhören der Verdauung) wurde der Bestimmung 
der Ionenacidität Bedeutung zuerkannt, ebenso dann, wenn es 
sich nicht um Vergleichung von Sekreten auf dieselben, sondern 
verschiedene vorgelegte Reize handelt. Die für Bestimmung drr 
[H+] gebräuchlichen Methoden sind die mittels Gaskette und dir 
Indikatorenmethode nach Michaelis. Durch Kombination von 
Messung der Ionenaeidität mittels Gaskette und Titration ist die 
elektrometrische Titration des Magensaftes entstanden (Michaelis. 
Lanz, Leddig). Wir wandten die Titrationsmethode, für Ver 
gleichungszwecke ausschließlich die Bestimmung der [H+] mit Indika- 
toren an. Kine wertvolle Ergänzung der kolorimetrischen Messung 
der lonenacidität ist die Titrationsmethode von Sahli mit Kristali- 
violett is. a. Büttner). 

Daß der Psyche eine große Bedeutung für den Ablauf der 
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motorischen und sekretorischen Funktion des Magens zukommt, 
zeigen die Arbeiten von Heyer. 

Ebenso ist das konstitutionelle Moment (s. u. a. Faber) 
beachtenswert. 

Im folgenden interessiert uns eine bestimmte Seite der Magen- 
funktion: die Sekretion des Magens unter verschiedenen Reizen. 


I. 
Natriumbicarbonat. und Magenacidität. 


Nach Modrakowski’s Übersicht (s. Mohr-Staehelin, Hand- 
bach der inneren Medizin Bd. III, 1) wirkt Natriumbicarbonat. 
hemmend, unter Umständen erregend auf die Magensekretion. 
Von Bergmann demonstrierte auf dem Kongreß für innere 
Medizin (1924, Bad Kissingen) eine Kurve, wo bei Dauerausheberung 
nach Vorlage von Natriumbicarbonat eine Steigerung der Acidität 
erzielt wurde. Wir haben bei einer Anzahl von Patienten mittels 
Dauerausheberung den Verlauf der Acidität bei Verabreichung 
von 300 ccm isotonischer Natriumbicarbonat.-Lösung verfolgt. Aus 
Gründen der Raumersparnis müssen wir uns bei Wiedergabe 
unserer Protokolle Beschränkung auferlegen. Auch bei unserem 
Material zeigte sich häufig eine Steigerung der Acidität (es waren 
weibliche Patienten), selten wurde die Acidität erniedrigt. Eine 
Senkung der Acidität betraf meistens Patienten, die konstitutionell 
unterwertig waren, ohne daß alle derartigen Patienten diesen Be- 
fund boten. 

Uns lag es zunächst einmal daran, zu entscheiden, ob das 
\at-Ion oder HCO,--Ion oder die alkalische Reaktion bei der Steige- 
rung der [Hr] eine Rolle spielte. 

Bei Fall B. (Ulcusnarbe am Pylorus) machten wir nnter anderem 
fülgende Versuche: 

l. Dauerausheberung mit 300 ccm 5°% Alkohol 
2, 


á 2.0 „ isoton. NaHCO,-Lösung 
3. x SR » »  NaCl-Lösung 
4. j a „ 5%, Alkohol, 40 cem 5°/, NaHCO,- 
Lösung intravenös 
9. a a i „5°, Alkohol, 40 ccm 2,78°/, NaCl- 


Lösung intravenös. 


Dabei zeigte sich die Steigerung der Acidität durch perorale Ver- 
abfolgung von NaHCO, gegenüber dem Alkoholprobetrunk und der Vor- 
lage von 0,9°%/, NaCi-Lösung. Letztere bewirkte keine Erhöhung der 
Acıdität. Als unwirksam erwiesen sich die intravenösen Injektionen von 


NaHCO, und NaCl beim Alkoholprobefrühstück (s. 4 u. 5). Hiernach 
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machte es den Eindruck, als wenn der unmittelbare Reiz des HCO,.I:. 
auf die Magenschleimhaut in den betreffenden Fällen maßgebend is fir 
die Erhöhung der Acidität. 

An drei Kurven (1—3) zeigen wir den Unterschied der Wirkıy 
von je 300 com vorgelegten 5°, Alkohols, isoton. NaHCO,-Liny 
und isoton. Na,HPO, -Lösung. 

Fall W. (Gastroptose und allgemeine Schwäche) zeigt ein A, 
sprechen mit erheblicher Säuerung auf isoton. NaHCO,-Lösung, dagegr 
Erniedrigung der Acidität auf dieselbe Menge isoton. Na,HPO,-Löm; 
(s. Kurve 1). 


Fall F. (Hypersekretion nach Grippe) spricht nicht so schnell mt 
Steigerung der Acidität an auf Na,HPO,-Lösung wie auf NaHCO, å 
dem Tage, an dem Na,HPO, verabreicht wurde, konnten nüchtern ns: 
Einlegen der Sonde in 5 Einzelportionen im ganzen ca. 40 ccm Mage- 
saft durch Spritze aspiriert werden. Dabei zeigten sich in den ph Wert: 
der 5 Portionen des Nüchternsekretes folgende Werte: 


Einiegen der Sande 


Kurve 2. 
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Fall E. (Ulcus duodeni) spricht ebenfalls auf Na, HPO, langsamer 
mit Fallen des ph an als auf NaHCO,. 

Demnach erscheint es | 
uns wahrscheinlich, daß » 
der unmittelbare Reiz 
desHCO,--Ion ein Fak- ” 
tor ist, der maßgebend % 
ist für die Erregung 
der Sekretion, nicht 
das Nat-Ion oder die alka- Y 
lische Reaktion. Welche 3 
Faktoren sonst noch eine TT 
Rolle spielen, muß weiteren w w w w w 8 m vr 0 mo ne w TE 
Untersuchungen vorbehal- K 

; | urve 3. 
ten bleiben. 


II. 


Fall G. (Ulcus duodeni), Fall S. (Gastroptose, postoperative Ver- 
wschungen des Cöcum, Colitis spastica,) und Fall W. Gastroptose, 
allgemeine Schwäche und Colitis spastica) erhalten an einem Tage als 
Probefrühstück 250 ccm Tee und Semmel und an einem anderen Tage 
250 cem Fleischbrühe und Semmel. Die Fleischbrühe hatte ein ph von 6,0. 
Für 250 g Brühe wurden 50 g Ochsenfleisch verwandt. 


30 Minuten nach 250 cem 30 Minuten nach 250 ccm 
Tee und Weck i Fleischbrühe u. Weck. 


Fall G. Freie HCl + 5 freie HCI —+ 20 
Ges. Acid. + 20 Ges. Acid. + 58 ph = 2,0 


Fall W. freie HOI + 7 freie HCI + 15 
Ges. Acid. + 22 Ges. Acid. + 33 ph = 2,3 


Fall S. freie HCI + 9 freie HCl + 5 
Ges. Acid. + 22 Ges. Acid. -+ 14 ph = 3,1 


Bei Fall G. und Fall W. führt das Fleischbrühe-Semmelprobe- 
frühstück zu einer Steigerung der Acidität, dagegen spricht Fall S. 
nicht sonderlich an. Indessen zeigte sich bei diesem Fall auf 
lmg Histamin subkutan, sowohl bei Dauerausheberung nach Vor- 
lage von 300 cem 5°/, Alkohol als auch bei Ausheberung des nach 
subkutaner Histamin-Injektion gewonnenen Magensaftes gesteigerte 
[H+], wie folgende Tabelle ergibt (s. nächste Seite). 

Ein Magen, der auf Fleischbrühe und Semmel 
sekretorisch unterwertigist,kannalsoaufsubkutane 
Histamininjektionenansprechen. Dabei sei noch besonders 
hervorgehoben, das in allen 3 Fällen die Fleischbrühe quantitativ 
und qualitativ dieselbe war. 
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Dauerausheberung nach 


ueraushebe 1ac 
Dauerausheberung nach Vorlage von 300 eem 


Magensaft nach Injek- 


Vorlage von 300 ccm po tion von 1 mg Histamin 
la Alkohols und 1 mg Bin 
59%, Alkohols Histamin subkutum subkutan 
freie HCl Ges.-Ac. ph freie HCI Ges.-Ac. ph Nüchtern: ph über 7.0 
10° — 5 — 0 +5 +15 23 nachHistämin innerhalb 
20' -:10 — 0 +10 +20 1,9 von 30 ph 
30 -—- 10 Probe I 2,3 
40' „I 1,4 
50‘ + 40 +50 12 „ HI 1.1 
60‘ 1,2 „ W 1.2 
0 +5 +55 12 
80' gallig 6,3 1,2 
90‘ 7,0 
100‘ -- 0 71 
III. 


Zur Analyse der Achylien unter Berücksichtigung 
der Wirkung des Histamins auf Ferment- und Säure- 
sekretion des Magens. 


In Abschnitt II zeigte sich an einem Fall unter dem Einfluß 
des Histamins eine deutliche Erhöhung der Acidität des Magen- 
saftes, der auf Alkoholprobetrunk Werte aufwies, die man als anacıd 
bezeichnet. Literaturangaben über Histamin finden sich bei 
Guggenheim (Biogene Amine) und im Biochemischen Hand- 
lexikon von Abderhalden. Dobson studierte die Wirkung des 
Histamins auf die Magensekretion, insbesondere bei Achlorhydrie. 
Die Reaktion bei Patienten mit Achlorhydrie war geringer als die 
normaler Individuen. Der Autor schlägt eine Einteilung von 
Achylien nach dem Ausfall der Histaminreaktion vor. 

Wir prüften zunächst die Wirkung des Histamins unter ver- 
schiedenen Bedingungen und teilen im folgenden die Ergebnisse 
unserer Versuche mit. 


Fall E, Diagnose: Ulcus duodeni. Ein 
Teil der Versuche, die bei 
dieser Patientin vorgenommen 
wurden, ist in I mitgeteilt 
worden. Hier folgen: 


18jähriges Mädchen; 


ph Gaile Calle 


1E HHE 
+ | je un Dauerausheberungen: 
ni A am 18. III. 25: 300 ccm 


et a 5%, Alkohol 


20 + rs ae 
a 
10 Berne sutu ptan 1 SE > EEE EEE E 
“O o % A s% 9 70 8 %9 100 10 Qo 
Kurve 4. 


am 1. IV. 25: 300 ccm 
5°, Alkohol plus I mg Hist- 
amin subkutan sofort nach 
Trinken. 
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Hier zeigt sich Steigerung der [H+] unter dem Einfluß des Histamins. 
Auf Kurve 5 finden sich folgende Versuche. 


en tmuunım- 


Sl LE r aa 
SONEERREREHEEZ 
Near En 


0° Ro 130° MO 150° 


Kurve 5. 


— —:— 0,9 mg Histamin ohne Vorlage von Flüssigkeit. 

e sr-eseseo 300 ccm isoton. Rohrzuckerlösung (ph, ders. = 5,9) 

oe 300 cem isoton. ee TT + 1 mg Histamin per os 
300 cem Fleischbrühe + Ei (0,9%, NaCl) (ph, ders. = 6,9) 
sese22--- -> 300 cem isoton. Rohrzuckerlösung + 1 mg Histamin subkutan. 


Dauerausheberungen: 


l. am 14. IV. 25: 300 cem Rohrzuckerlösung 10,5 °/ 
2. am 15. IV. 25: 300 cem Rohrzuckerlösung 10,5 °/, plus 1 mg 
Histamin subkutan 


3. am 16. IV. 25: 300 ccm Flüssigkeit (enthaltend 40 ccm ge- 
schlagenes Ei und Fleischbrühe ad 300 ccm) bereitet aus ÖOchsenfleisch, 
ohne Salz angesetzt, in allen unseren Versuchen entfallen auf je 1/1 
Bouillon 50 g Ochsenfleisch, darauf Zusatz von NaCl (0,9 °/,). 

4. am 21. IV. 25: Histamin (0,9 mg) subkutan ohne Vorlage von 
Flüssigkeit. Saftluß 90 Minuten dauernd, bis 70 Minuten nach Injektion 
können mit Leichtigkeit je 10 ccm Magensaft in 10 minütigen Abständen 
entnommen werden, nach 80 Minuten nur noch 8 ccm, nach 90 Minuten 
nur noch 4 ccm, nach 100 Minuten nur noch 2 ccm. 

5. am 6. V. 25: 300 cem Rohrzuckerlösung 10,5°, und 1 mg 
Histamin peros. 

Die Kurven dieses Falles zeigen, daß Histamin per os 
unwirksam ist, dagegen zeigt sich bei subkutaner Ver- 
abreichung derselben Dosisein gewaltiges Ansteigen 
der [H+] und zwar ist der durch subkutane Histamininjektion bei 
Fehlen irgendeiner Vorlage mit Dauerausheberung gewonnene 
Magensaft viel saurer als der Magensaft nach Histamininjektion 
bei Vorlage isotonischer Rohrzuckerlösung. Letztere allein bewirkt 
in diesem Falle keine nennenswerte Steigerung der [H+]. 

Gleichzeitig mit der [H+] wurde die peptische Kraft der durch 
fraktionierte Ausheberung gewonnenen Magensäfte geprüft (Reihen- 
methode mit Eiweißscheibehen aus gekochtem Eiweiß). Es zeigte 
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sich, daß in dem Saft, der nach Vorlage isotonischer Rohrzueker- 
lösung gewonnen wurde, kein Pepsin oder höchstens nur Spuren 
nachweisbar waren. In dem Parallelversuch nach subkutaner 
Histamininjektion lag das Pepsinoptimum bei ph 1,4 nach 80 Minuten, 
überall Vermehrung gegenüber der alleinigen Vorlage isotonischer 
Rohrzuckerlösung. Die Grenze der Verdauungsmöglichkeit lag hier 
bei einem Magensaft mit Wasserstoffionen-Konzentration von ph 2,9. 
Die peptische Kraft des nach subkutaner Histamininjektion ohne 
Vorlage von Flüssigkeit gewonnenen Magensaftes — Magensaftfluß — 
zeigte sich optimal in den Zeiten 30—70 Minuten (entsprechende 
ph-Bereiche 1,2—1,4). — Vergleichungsweise sind die Aciditäts- 
kurven von den Filtraten der nach Genuß von Fleischbrühe und 
Ei gewonnenen Magensäfte beigefügt. Die Filtrate von Fleisch- 
brühe und Ei hatten das Pepsinoptimum bei ph 1,8 nach 70 Minuten. 


Aus unseren Protokollen ergibt sich, daß Histamin bet 
subkutaner Verabreichung nicht bloß eine Steigerung der 
[H+], sondern auch eine Steigerung der Fermentsekretion 
macht. 


Analyse der Achylien. 


Fall S. Gutachtenfall der L. V. A. 37jährige Frau. Patientin 
gibt an, daß sie seit 1912 nach dem Essen Schmerzen in der Oberbauch- 
gegend habe, wie wenn Nadeln darin wären, sie könne seit dieser Zeit 
nicht mehr richtig schaffen, die Angehörigen glauben ihr nicht. Sıe 
müsse dann fortwährend schreien, Schmerzen habe sie aber nicht. — Die 
Patientien hat ein Körpergewicht von 69 kg bei Größe von 1,70 m. 
Abgesehen von künstlichem Öberkiefergebiß, einigen Wurzelresten im 
Unterkiefer und Gastroptose findet sich bei physikalischer Untersuchung 
nichts. 

Die Magenausheberung mit Semmeltee-Probefrühstück nach Boas- 
Ewald ergibt nach 30 Minuten freie HC! — 8, Gesamtacid. 4 8, ph 5,5. 

Wiederholung des Semmeltee-Probefrühstücks bei gleichzeitiger 
Histamininjektion (1 mg) ergibt nach 30 Minuten frei HCl + 3. Ge 
samtacidität = + 10, ph 4,4. 

Pepsin nur in Verdünnung 1:1, Lab ebenfalls nur in Verdünnung 
l:1 (= 10 E Lab) nachweisbar. 


Die Kurve 6 der Dauerausheberung dieses Falles bringt deutlich 
zum Ausdruck, daß der Magen nach subkutaner Histamininjektion mit 
starker [H5] anspricht, gleichzeitig zeigt sich der Vorteil der Daueraus- 
heberung gegenüber der einmaligen, selbst wenn bei letzterer noch 
Histamin subkutan verabreicht wird. 

Fall K. (Gutachten der L. V. A.) 60 jährige Frau ohne Zähne und 
ohne Prothese seit 15 Jahren. „Schmerzhaftes Würgen“ vom Magen 
aus seit 10 Jahren. 
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Hier kommt die Patientin mit Alkoholprobetrunk bei Daueraus- 
beberung bis ph 3,6 ad maximum, dagegen unter subkutaner Histamin- 
injektion bis ph 1,4 und bei Fleischbrühe und Ei (300 ccm) wird nach 
110 Minuten ph 1,6 erreicht! (s. Kurve 7). 


Die Analyse des Falles K zeigt, daß die Magenschleimhaut 
noch funktionstüchtig ist. 


Fall B. (Gutachtenfall L. V. A.) 61 jährige Frau; fehlendes Gebiß, 
zeitweise Durchfälle, Atherosklerose. Spricht schlecht auf Alkoholprobe- 


SSIIITIIILT 
Ver 
NIIT 
Bien 
JE 
== 


Kurve 8. 


trunk und Fleischbrühe und Ei (Dauerausheberung) (s. Kurve 8) an, 
unter Histamin bei Vorlage von Alkohol wird ein Maximum an [Ht}] 
mit ph 2,2 erreicht, wobei infolge von Gallenrückfluß (grünliche Ver- 
färbung) vorübergehend (70 Minuten bis 100 Minuten) die Acidität sinkt.!) 

Der Fall zeigt, daß hier nach Histamininjektion noch Säure- 
ausscheidung im Magen möglich ist, jedoch immerhin merkbare 
Herabsetzung der sekretorischen Funktion. 


Fall B. 22jährige Patientin. Der Fall weist insofern eine Be- 
sonderheit auf, als er auf Verabreichung von 300 ccm Fleischbrühe mit 
Ei besser anspricht als auf Histamin. 

Patientin fühlt sich seit einem Jahr elend I: matt, sie verspürt 


1) Zeigt sich bei Vorlage einer aus 50 g Ochsentleisch bereiteten Fleischbrübe 
nur eine geringe Aciditätssteigerung, wie in Kurve 8, so nehme man die doppelte 
Menge Fleisch. 

5* 
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besonders nach dem Essen drückende Schmerzen. Aus dem klinischen 
Befund sei hervorgehoben, daß Patientin 1,61 m groß ist, bei der Auf- 
nahme 51,5 kg wiegt, Gebiß intakt, Struma nodosa aufweist, bei normalen 
Herzgrenzen ein systolisches Geräusch an Herzspitze und Erb’schen Punkt 
hat. Blutbild wiederholt o. B. Genitale o. B. Röntgenologisch lediglich 
Gastrocoloptose. 

Es werden folgende Dauerausheberungen gemacht: 

l. mit 300 cem 5°/, Alkohol am 27. III. 25 

2. mit 300 ccm Fleischbrühe und Ei (0,9), NaCl) am 13. IV. 25 

3. mit 300 ccm 5°/,igen Alkohol und 1,5 mg Histamin subkutan 
am 9. IV. 25. 

Das Ergebnis der Versuche 1,2 und 3 finden wir in Kurve 9 
graphisch dargestellt. 


BESAUSEHR 
Den 
| | 


mR 


al 


-"" Figschbruhe und! Ei [390cm?} 
| [] 
Mo w æ SE 0 oT 20 w MO Iso 60 0 D 


Kurve 9. 


Es ist daraus zu entnehmen, daß in diesem Fall Alkoholprobetrunk 
allein Unerhebliches leistet. Alkohohl plus 1,5 mg Histamin subkutan 
zeigt ad maximum ein ph == 2,6 nach 60 Minuten. Fleischbrühe mit E: 
erreicht dagegen ein Maximum von ph — 2,2 nach 120 Minuten. 

Während die vorstehend von uns beschriebenen Fälle eine 
variable Beeinflussung der Magenacidität durch verschiedene 

i . Nahrungsreize zeigten, auf 

rers a Hti subkutan. —  Histamininjektionen jedoch 
einheitlich mit einer Steige- 
rung der Acidität reagierten. 
führen wir jetzt noch solche 
Fälle an, bei denen auch 
Histamin diesbezüglich voll- 
kommen versagte. Wir 
nennen aus unserem Material 
folgende Fälle: Achylia 
gastrica bei perniziöser Anä- 


Milchsäure =+. — (Ges Acd. 32—50). : . 5 
Günzburg: neg. — Kongo: angedeutet violett. mie, bei Lungentuberkulos. 


Kurve 10. Fall von Ca. ventr. o, 66 J. nach Dysenterie, nach Alko- 


Klinische Magenstudien I. 69 


holabusus und bei Carcinoma ventriculi. Die Aciditätskurve des 
letzteren Falles gibt Kurve 10 graphisch wieder. 

Aus den mitgeteilten Protokollen geht hervor, daß Achylien 
einer eingehenden Analyse bedürfen. 

Bei jedem Fall von Achylie ist zumindest Dauer- 
ausheberung erforderlich. 

Zeigt auch Dauerausheberung z. B. mit Alkohol- 
probetrunk unzureichende Aciditätswerte, so hat eine 
Wiederholung derDauerausheberung mit subkutaner 
Histamininjektion zu erfolgen. 

Verläuft auch diese negativ, so versuche man 
eine Dauerausheberungmiteineran Extraktivstoffen 
und an Eiweiß reichen Nahrung, wie sie beispiels- 
weise Fleischbrühe mit Ei darstellt. 

Bei unseren Fällen konnte dadurch aufgedeckt 
werden, inwieweit wir auf die mitgeteilten Reize 
hin noch funktionstüchtiges Magenschleimhaut- 
parenchym vor uns haben. 
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Aus der Medizinischen Poliklinik, Bonn 
(Direktor: Professor Dr. R. Siebeck). 


Beiträge zur Magensaftsekretion. 


I. 
Über Salzsäure- und Chlorkonzentration im reinen Magensaft. 
Von 


Franz Delhougne. 


Bekanntlich hat Pawlow angegeben, daß die Salzsäure- 
konzentration des Magensaftes konstant sei. Rosemann hat auf 
Grund von Tierversuchen diese Anschauung Pawlows bekämpft, 
und in letzter Zeit haben Heyer und Katsch Untersuchungs- 
ergebnisse mitgeteilt, nach denen man ein Varlieren der Salzsäure- 
konzentration des Magensaftes annehmen muß. — Für solche 
Untersuchungen ist natürlich nur der reine Magensaft geeignet. 
Reiner Magensaft war aber bisher — von einigen Kranken mit 
Magenfisteln abgesehen — nur im Tierversuche zu erhalten. 
Heyer und Katsch haben nun gezeigt, daß es möglich ist, auch 
beim Menschen reinen Magensaft zu gewinnen. Heyer erhielt 
. reine Saftproben bei Versuchspersonen, denen in Hypnose verschie- 
dene Reizmahlzeiten suggeriert wurden. Katsch gewann nach 
Alkoholprobetrunk reinen Magensaft, nachdem die Reizlösung den 
Magen völlig verlassen, oder nach etwa 30 Min. der Rest der noch 
im Magen befindlichen Reizlösung ausgehebert worden war. Katsch 
und Kalk haben in solchen Proben reinen Magensaftes Aciditäts- 
werte von 140 und Chlorwerte bis 0,7°/, gefunden. Die Methode 
ist einfach und bequem. Man erhält nach Alkoholprobetrunk bei 
einem Versuche nacheinander eine Aciditätskurve und reinen 
Magensaft. 

Ich bin zur Gewinnung reinen Magensaftes etwas anders vor- 
gegangen: !/ Stunde nach einer Magenspülung wird die Sonde 
eingeführt. Die Sonde wirkt in der Regel als genügender 
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Sekretionsreiz. Nach 20—30 Minuten gelingt es fast immer, einige 
Kubikzentimeter reinen Saftes zu erhalten. Jede weitere Viertelstunde 
werden Saftproben entnommen. Gallerückflug kann an der Ver- 
färbung (Gelbgrünfärbung) des Sekretes leicht erkannt werden. 
Selbstverständlich wurden Saftproben, die Galle enthielten, für die 
Untersuchungen nicht verwandt. Die Magenspülung stellt natür- 
lich für die Versuchsperson einen unangenehmen Eingriff dar, sie 
ist aber zur Gewinnung reinen Magensaftes kaum zu umgehen. 
Ohne Magenspülung gewonnener Magensaft enthält Schleim und 
Nahrungsreste Seine Acidität ist infolgedessen geringer. Die 
Methode hat den großen Vorzug, daß wir den reinen Magensaft 
während einer Sekretionsperiode ohne die Nachwirkung einer Reiz- 
mahlzeit fortlaufend untersuchen können. Die Titrationszahlen der 
Säurewerte werden in Kurvenform eingetragen. Solche Kurven 
stellen Konzentrationskurven dar (s. Tab. 1). Ihre Bedeutung liegt 
in der Möglichkeit, das Maximum der Salzsäurekonzentration fest- 
zustellen. !) 

Der mit dieser Methode gewonnene reine Magensaft zeigt bei 
gesunden Versuchspersonen nach 20 Minuten eine durchschnittliche 
acidität von 60—80, nach 40 Minuten von 80—100, nach 70 Minuten 
von 90—120, nach 90 Minuten von 70—100. Die angegebenen 
Werte entsprechen einer Salzsäurekonzentration von 0,35—043 °, 
das bedeutet ein Variieren der Salzsäurekonzentration während einer 
Sekretionsperiode von ungefähr 20°j.. 


Tabelle 1. 
Zeit der Entnahme nach | Aciditäts- | | i Chlor MS . l 
Einführung d. Magensonde werte | Ges. Chlor :in Salzsäure Chloride 
| | 
20 Minuten 80 0,52 | 0,284 | 0,24 
40 3 100 0.55 0.355 0.2 
oo. 130 057 — NO46 0.1 
90) u 105 0.56 0372 | 0,18 


Die Methode gestattet es nicht, über die Menge des abgeschie- 
denen Sekretes ein Urteil zu gewinnen, weil wir die in den Darm 
entleerte Saftmenge nicht bestimmen können. Gerade die Kenntnis 


1} Bei einiger Übung gelingt es, die angefeuchtete Sonde einzuführen, ohne 
daß Speichel mit in den Magen gelangt. Der Speichel meiner Versuchspersonen 
gab noch in 100facher Verdünnung eine positive Rhodanprobe. Im reinen Magen- 
saft war Rhodan nicht nachweisbar. Eine Verunreinigung des Magensaftes mit 
Speichel kommt also nicht in Betracht. 
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der Saftmenge aber würde für die Klinik der Magenkrankheiten 
von großer Bedeutung sein. Um wenigstens über die zu einem 
bestimmten Zeitpunkte im Magen vorhandene Saftmenge ein Urti] 
zu gewinnen, habe ich folgendes Verfahren versucht: Mit einer 
Rekordspritze werden nach etwa 60 Minuten kurz vor Entnahme 
der Saftprobe, 5 ccm einer Methylenblaulösung durch die Sonie 
zugegeben und durch Lufteinblasen mit dem Magensaft gemischt. 
(Vorversuche ergaben, daß 5 ccm einer Lösung praktisch quantitatir 
durch die Sonde zugeführt werden können.) Nach Mischung wini 
eine Saftprobe entnommen und aus der Verdünnung des Methyler- 
blaus (mit dem Kolorimeter nach Bürker) die Saftmenge geschätzt 
Schon beim Gesunden scheint die Saftmenge in relativ weiten 
Grenzen zu schwanken. Ich beobachtete bei Gesunden auf der 
Höhe der Sekretion Saftmengen von 15—60 cem. 

Ich habe weiter bei meinen Versuchspersonen den Gesamt- 
chlorgehalt des Magensaftes und des Blutserums nach Ruszniak 
bestimmt. Chlorbestimmungen im Mageninhalt sind mehrfach an- 
gestellt worden. Die Ergebnisse sind zum Teil widersprechen? 
Chlorbestimmungen im Mageninhalt haben nur geringen Wer. 
weil wir die Chlorausscheidung im Magensaft danach nicht be- 
stimmen können. Wichtiger sind quantitative Chlorbestimmunern 
im reinen Magensaft. Der Gesamtchlorgehalt des reinen Maget- 
saftes schwankt bei Gesunden zwischen 0,5—0,65 °/,, höhere Chl:r- 
werte habe ich nicht beobachtet. Der Gesamtchlorgehalt ist zwa: 
bei den einzelnen Versuchspersonen nicht völlig konstant, di: 
variiert er wesentlich weniger als die Säurekonzentration. [D-r 
Anteil der Chloride am Gesamtchlor hängt ab von der Salz 
säurekonzentration.e Während des Ablaufs der Verdauung nehmen 
bei steigender Salzsäurekonzentration die Chloride an Menz 
ab, um gegen Ende der Verdauung bei Abnahme der Salz- 
säurekonzentration wieder zuzunehmen (s. Tab. 1 und 2) Ba 
hoher Salzsäurekonzentration ist demnach die Menge der Chloriċe 
gering (und umgekehrt). Höhere Salzsäurekonzentration komm! 
also zustande: 1. durch vermehrte Ausscheidung von Cl-Ionen uni 
2. durch größeren Überschuß an sauren Valenzen. 

Ich habe weiter die Salzsäurekonzentration des reinen Mager- 
saftes unter der Wirkung parenteral zugeführter Sekretionsreize 
untersucht. Ich injizierte den Versuchspersonen 0,5—1,5 nz 


1) Durch eine Sonde wurden 5 eem Methvlenblaulösung in ein Glas gespritr 
und die aufgefangene Menge gemessen. Die Messung ergab keinen Verlust. 
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Histamin subkutan. Nennenswerte lokale oder allgemeine Reaktion 
habe ich danach nicht beobachtet. Unter der Wirkung des 
Histamins steigt die Salzsäurekonzentration des reinen Magensaftes 
weiter an (Aciditätswerte bis 160 = 0,6 °/, HCl). Der Gesamtchlor- 
gehalt des Magensaftes stieg ebenfalls etwas an, doch wesentlich 
weniger als die Säurekonzentration. Der Anteil der Chloride am 
Gesamtchlorgehalt wird geringer. 


Tabelle 2. 


Höchste Chlor | 


| 
Ges. | 


Aciditäts- | in Salz- | Co. | Chloride | Höchste | Chlor in | Ges. 
werte Säure Chlor ! Aciditāts- s es A Chlo i Chloride 
werte 


| 
1.130 | 0,46 0,58 0,12 160 0,58 0,63 0,05 
m. 115 | 0,82 0,55 0,15 155 0,55 0,59 0.04 
I. 115 | 044 Ot j 0134 | 150 0,532 | 0,58 0.05 
| 


Die Variationsbreite der Salzsäurekonzentration tritt sehr 
deutlich in die Erscheinung bei Versuchspersonen, die intensive 
Muskelarbeit leisten. Wie in einer zweiten Mitteilung näher dar- 
gelegt werden soll, steigt unter dem Einfluß der Muskelarbeit die 
Magensaftsekretion erheblich an. Diese Zunahme ist bedingt durch 
eine maximale Salzsäurekonzentration und eine vermehrte Abschei- 
dung von Magensaft. 

Ich untersuchte noch die Wirkung von Atropin und Adrenalin 
auf die Salzsäurekonzentration. Beide Mittel wirken bekanntlich 
sekretionshemmend. Einen Einfluß auf die Salzsäurekonzentration 
des reinen Magensaftes von Norm- und Hyperaciden konnte ich 
nicht feststellen. Wir müssen demnach annehmen, daß die aciditäts- 
hemmende Wirkung dieser Stoffe auf Verminderung der Sekretmenge 
beruht. | 

Die Chlorkonzentration des Blutserums zeigte bei meinen Ver- 
suchspersonen keine größeren Schwankungen, sie bewegte sich um 
0,35%. Arnoldi hat angegeben, daß bei Subaciden ein hoher, 
bei Superaciden ein geringer Chlorgehalt des Blutes bestehen soll. 
Ich habe ein derartiges Verhalten bei den von mir untersuchten 
Kranken nicht feststellen können (s. Tab. 3). Weiter soll nach einer 
ebenfalls von Arnoldi stammenden Angabe bei Hyperaciden ein 
hoher Reststickstoffzehalt im Blute bestehen. Ich habe bei mehreren 
Kranken mit sicheren Ulcus ventriculi bzw. Ulcus duodeni (mit 
hohen Säurewerten) geringe Reststickstoffwerte gefunden (s. Tab. 3). 
Hohe Reststickstoffwerte sind bei Superaciden nicht konstant. 
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Tabelle 3. 
Salzsäurekonzentration Chlorgehalt R. N. 
des reinen Magensaftes | des Blutserums 
oh | o mg 
Superacide 
l 0,58 0,355 39 
II. 0,56 0,354 | 48 
IM. 0,6 | 0,349 51 
IV. 0,59 ‚0,352 | 43 
Subacide | 
’ 0,31 0,351 56 
II. 0,22 0.348 | DR 
ITI. 0,329 0,347 3 


Wie verhalten sich nun Salzsäure- und Chlorkonzentration des 
reinen Magensaftes beim Kranken? Meine Untersuchungen beziehen 
sich auf Kranke mit Magenulcus und Karzinom. Auch Kranke mit 
Achylie ohne schwerere Veränderungen der Magenschleimhaut, wie 
wir sie im Gefolge von Tuberkulose, Gallenleiden usw. auftreten 
sehen, wurden untersucht. 

Die meisten Ulcuskranken zeigen bei gleichen Sekretionsreizen 
eine höhere Salzsäurekonzentration als Gesunde. Freilich gehen 
auch bei Ulcuskranken die Aciditätswerte, über die höchsten Werte, 
die wir bei Gesunden nach starken Sekretionsreizen finden, nicht 
hinaus. Die höchsten Aciditätswerte, die ich beobachtete, lagen um 
160 (= 0,6°/, HCl. Während bei Gesunden durch Histamin der 
Säuregehalt des Magensaftes ansteigt, erfolgt bei vielen Ulcus- 
kranken nach entsprechender Anregung der Sekretion kein Anstieg 
mehr. Die höchste überhaupt mögliche Salzsäurekonzentration er- 
folet hier schon auf einen geringeren Reiz (s. Tab. 4). 


Tabelle 4. 
| Kranke mit Höchste Werte ‚ tresamtehlor | Höchste Werte |, Gesamtchlor 
Ulcus ventriculi ohne Histamin | nach Histamin 
145 | 0.63 | 150 0.62 
. 135 | 0,61 135 0,62 
II. 150 064 145 0.63 
el 130 0.59 135 0.61 
V, 155 064 150 0.63 


Manche Kranke mit sicherem Ulcus zeigen eine geringe Salz- 
säurekonzentration (bis 0.35 9; ,). Bei ihnen steigt nach entsprechenden 
Sekretionsreizen die Säurekonzentration auch weiter an. Bei solchen 
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Kranken sind im Alkoholprobetrunk die Aciditätswerte trotz ge- 
ringer Salzsäurekonzentration des reinen Magensaftes meist aus- 
gesprochen hoch. Wir müssen annehmen, daß in diesen Fällen die 
hohe Acidität lediglich durch vermehrte Abscheidung von Magen- 
saft zustande kommt. 

Woenkhaus, der den Clorgehalt im Alkohol- und Wasser- 
probetrunk untersuchte, fand bei Ulcuskranken ungefähr doppelt 
so hohe Chlorwerte als bei Gesunden (0,2 g°, gegen 0,11 g°,). 
Der hohe Chlorgehalt soll nach Woenkhaus charakteristisch für 
Ulcus sein. Ich fand im reinen Magensaft von Ulcuskranken auch 
regelmäßig hohe Chlorwerte, aber keine Werte, die über die obere 
Grenze der Norm hinausgingen (s. Tab. 3 u. 4). Es erscheint 
mir deswegen nicht berechtigt, aus dem Verhalten der Chlorwerte 
differentialdiagnostische Schlüsse zu ziehen. 

Bei Kranken mit Subacidität habe ich die Salzsäurekonzen- 
tration des reinen Magensaftes regelmäßig herabgesetzt gefunden. 
So fand ich bei 2 Carcinomkranken im reinen Magensaft Aciditäts- 
werte von 25—=0,08°/,. Die Chlorwerte dagegen war ausgesprochen 
hoch (um 0,65 °,). Der Anteil der Chloride am Gesamtchlor ist 
bedeutend vermehrt (s. Tab. 5). Die Drüsenzellen des Magens 
können zwar noch Chlor konzentrieren, sie vermögen aber nicht 
den erforderlichen Überschuß von Anionen aufzubringen. 


Tabelle 5. 
Hächste (resamtchlor Chloride 
Aciditätswerte o % 


Magencarcinom 25 | 0.65 0,57 
3 25 0.64 0.56 
Lungentuberkulose 35 0,63 | 0,51 


Aus der Tatsache, daß bei der Subacidität regelmäßig eine 
erheblich verminderte Salzsäurekonzentration gefunden wird, darf 
man wohl schließen, daß der herabgesetzte Säuregehalt des Magen- 
saftes in der Genese der Subacidität einen sehr wesentlichen, 
wenn nicht den einzigen Faktor darstellt. Die Verminderung der 
Saftmenge scheint nur eine geringe Rolle zu spielen. 

Von Reisner, Wiener u. a. ist behauptet worden, daß im 
‚ Magensaft Carcinomkranker sich höhere Gesamtchlorwerte finden, 
als bei „gutartiger Achylie“. Bei meinen Carcinomkranken waren 
die Chlorwerte ausgesprochen hoch. Doch fand ich solch hohe 
Werte auch bei Anacidität im Gefolge aktiver Lungentuberkulose 
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(s. Tab. 5). Hoher Chlorgehalt läßt sich nicht für die Diagnose 
Carcinom verwerten (s. Tab. 5). 

Bei 2 Carcinomkranken fand ich nach Magenspülung im reinen 
Magensaft eine deutlich positive Milchsäurereaktion. Die Milch- 
säure kann in diesen Fällen nur aus der Magenschleimhaut selbst 
stammen. Da man heute allgemein glaubt, daß die Magendrüse 
keine Milchsäure bildet, muß man annehmen, daß die Milchsäure 
in diesen Fällen aus dem Carcinomgewebe stammt. Diese An- 
nahme liegt um so näher, als nach den Untersuchungen von 
Warburg der Milchsäurebildung im Stoffwechsel der Careinon- 
zelle eine große Bedeutung zukommt. Andererseits rechnet Rose- 
mann mit der Möglichkeit der Milchsäurebildung durch die 
krankhaft veränderte Magenzelle.e. Rosemann kommt zu dieser 
Annahme durch die Beobachtung, daß zwischen den Säurewerten, 
die auf elektrometrischem Wege unter Berücksichtigung des 
Dissoziationsgrades der Salzsäure und denen, die man durch 
Titration erhält, Unterschiede bestehen. Je geringer der Salz- 
säuregehalt, desto größer die Unterschiede. Diese Unterschiede 
würden durch die Anwesenheit einer schwachen, d. h. wenig dis- 
soziierten Säure, z. B. Milchsäure, erklärt. — In Rosemanns 
Institut hat Seidel regelmäßig Milchsäure in der Schleimhaut 
des Schweinemagens nachweisen können. Das beweist natürlich 
nichts für die Milchsäurebildung während des Lebens, muß aber 
immerhin beachtet werden. 


Zusammenfassung: Es wird von Untersuchungen über 
die Salzsäure- und Chlorkonzentration im reinen Magensaft des 
Menschen berichtet. Die Salzsäurekonzentration ist nicht konstant. 
wie Heidenheim und Pawlow annahmen und auch heute 
meist noch angenommen wird. Die Salzsäurekonzentration schwankt 
beim Gesunden um rund 20°,. Ihre obere Grenze liegt bei 0,6“, 
Auch der Chlorgehalt des reinen Magensaftes ist nicht konstant. 
er variiert aber wesentlich weniger als die Salzsäurekonzentration. 
Hohe Salzsäurekonzentration des Magensaftes kommt zustande 
durch vermehrte Ausscheidung von Cl-Ionen und durch Verminderung 
der alkalischen Valenzen des Magensaftes. Der Chlorgehalt des 
Blutes ist bei Gesunden wie bei Kranken mit Sub- und Super- 
acidität fast konstant. Die meisten Ulcuskranken reagieren auf 
geringe Reize mit der höchsten überhaupt möglichen Salzsäure- 
konzentration. Bei ihnen findet man auch hohe Chlorwerte. Der 
Anteil der Chloride am Gesamtchlor ist gering. Andere Ulcus- 
kranke zeigen keine Besonderheiten der Salzsäure- und Chlor- 


Beiträge zur Magensaftsekretion. 77 


konzentration.e Bei ihnen kommt die hohe Acidität des Magen- 
inhaltes lediglich durch vermehrte Abscheidung von Magensaft zu 
stande. Bei Subaciden besteht bei meist hohem Chlorgehalt regel- 
mäßig eine herabgesetzte Salzsäurekonzentration. Bei Carcinom- 
kranken findet sich im reinen Magensaft zuweilen Milchsäure, die 
wahrscheinlich aus dem Carcinomgewebe stammt. 
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II. 
Über den Einfluß anstrengender Arbeit auf die Magensaft- 
sekretion. 
Von 


Franz Delhougne. 


Bei jeder ermüdenden Arbeit beobachten wir eine Verschiebung 
der Blutreaktion nach der sauren Seite. Diese Säuerung des Blutes 
wird durch die regulatorische Tätigkeit von Karbonatpuffer, Atem- 
zentrum und Niere wieder ausgeglichen. Auch der Magen scheint 
an dieser Regulation teilzunehmen. Kestner u. Schlüns haben 
die erfrischende Wirkung des Essens bei Ermüdung auf Sekretion 
von Magensaft zurückgeführt. Dafür spricht die Abnahme der 
sauren Valenzen des Blutes unter der Einwirkung der Magensaft- 
sekretion. Die Teilnahme des Magens an der Regulierung der 
Blutreaktion stellt einen biologisch wichtigen wie interessanten 
Vorgang dar. Ich habe deswegen versucht, die Beziehungen zwischen 
Magensaftsekretion und ermüdender Arbeit näher festzustellen. 
Der Besprechung der Versuchsergebnisse seien einige Bemerkungen 
über die verwandte Untersuchungsmethodik vorausgeschickt. 

Methodik: Ich versuchte bei 4 Versuchspersonen im Alter von 
24—28 Jahren den Ablauf der Magensaftsekretion in der Ruhe und bei 
angestrengter körperlicher und geistiger Arbeit. Ich verwandte die 
Methode der fraktionierten Magenuntersuchung in der von Katsch und 
Kalk ausgearbeiteten Form: Die Versuchspersonen erhalten eine dünne 
Magensonde, durch die nach Einführung des Ehrmann’schen Alkohol- 
probetrunkes alle 10—15 Minuten Saftproben entnommen werden. Die 
entnommenen Proben werden in der üblichen Weise untersucht (Titration 
der freien Salzsäure mit Dimethylamidoazobenzol und der Gesamtsalz- 
säure mit Phenolphthalein.) Ich habe an diesen Titrationsverfahren fest- 
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gehalten trotz der Bedenken, die auf Grund physikalisch-chemischer Über- 
legungen dagegen erhoben worden sind. Die Titrationszahlen geben be- 
kanntlich die wahre oder aktuelle H-ionenkonzentration des Magensaftes 
nicht genau an. Diesem Gesichtspunkte haben Katsch, Kalk, Lanz, 
Leddig u. a. durch elektrometrische Aciditätsbestimmungen Rechnung 
su tragen versucht. Für klinische Zwecke führen elektrometrische Be- 
stimmungen, wie auch Katsch betont, nicht weiter. Für die Klinik 
genügen Vergleichswerte. 

Außer dem Mageninhalt habe ich bei meinen Versuchspersonen den 
reinen Magensaft bei Ruhe und bei Arbeit untersucht. Die Technik der 
Gewinnung reinen Magensaftes ist in Mitteilung I näher beschrieben. 
Um ein Urteil über die Zunahme der sauren Valenzen des Blutes unter 
dem Einfluß der Arbeit zu gewinnen, bestimmte ich vor, während und 
nach dem Versuch die Alkalireserve des Blutplasmas mit der von 
van Slyke angegebenen Methode. 


Meine Versuchspersonen erreichten bei Ruhe nach Alkohol- 
probetrunk die höchsten Säurewerte (50—70) nach etwa 60 Minuten. 
Die Aciditätswerte sind bei den gleichen Versuchspersonen bei 
gleicher Versuchsanordnung an verschiedenen Tagen fast konstant 
(siehe Tabelle 1) Auch die Salzsäurekonzentration des reinen 
Magensaftes variiert unter den gleichen Bedingungen nur wenig. 
Diese relative Konstanz gestattet es, die Wirkung verschiedener 
Einflüsse auf die Magensaftsekretion zu untersuchen. 

Die Alkalireserve des Blutplasmas betrug bei meinen Versuchs- 
personen bei Ruhe durchschnittlich 60—70, d. h. 100 ccm Blutplasma 
banden 60—70 ccm Kohlensäure bei 760 mm Druck und 15°C. 
Die Alkalireserve steigt 30—50 Minuten nach Alkoholprobetrunk 
etwas an, um nach etwa 90 Minuten den ursprünglichen Wert 
wieder zu erreichen. Doch sind die gefundenen Unterschiede nicht 
groß und auch nicht völlig konstant. Unsere Untersuchungen stimmen 
darin mit denen von van Slyke und seinen Mitarbeitern überein, die 
die Alkalireserve des Blutplasmas nach Nahrungsaufnahme auch nicht 
konstant erhöht fanden. Der von Haldane, Priestley, Porges, 
Leimdörfer, Marcovicciu.a. beschriebene Anstieg der Kohlen- 
säurespannung der Alveolarluft nach Nahrungsaufnahme ist von 
' so zahlreichen Autoren bestätigt worden, daß es überflüssig erschien 
die Kohlensäurespannung nochmals zu untersuchen. Ich beschränkte 
mich deswegen auf die Bestimmung der Alkalireserve. 

Bei intensiver Muskelarbeit (Turnen, Treppensteigen usw.) 
steigt die Acidität des Mageninhaltes bedeutend an (Aciditäts- 
werte bis zu 120). Als Mindestzeit zur Erzielung eines deutlichen 
Eiffektes fand ich eine Arbeitszeit von 45—60 Minuten. 

Bei 1—1'!, stündiger anstrengender Muskelarbeit sinkt die 
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Alkalireserve des Blutplasmas deutlich ab. Ich beobachtete Werte 
von 44—48. Van Slyke hat als Normalwerte für die Alkalireserve 
bei Ruhe 77—53 angegeben. Ungefähr eine halbe Stunde nach 
Beendigung der körperlichen Arbeit nähert sich die Alkalireserve 
ihrem Anfangswert. Dem Abfall geht eine Aciditätszunahme des 
Mageninhaltes parallel. Je geringer die Alkalireserve, desto saurer 
der Mageninhalt. Sobald die Alkalireserve unter der Wirkung der 
verschiedenen Regulatoren zur Norm zurückkehrt, hört auch die 
vermehrte Abscheidung saurer Valenzen in den Magen auf. 


Tabelle 1. 
F. D. Säurewerte im Alkoholprobetrunk nach o | Alkalireserre: 
am 10° | 30° | 40 | 50' | 60' | 80° | 90' | 100' | nüchtern 30° % 
1 | 1 
17.X1.24 | 5 | 20 30 | 45 6b | 50 | 35 | — 69 | 
8X. |10 25 90,0 0o|» 30|20| 6 9:6 
20. XI. 5 | 15 | 2 | | 40 25- ' 6 72 ® 
22. XI. |15 30 |40 |5 0 |45 i835 25| 6 !69 6 
23. XI. 10 ; 25 | 35 ; 45 | 6 ; 35 | 20 i —; wW R2 
24. XI. 15 | 20 | 35 | 50 | 70 | 55 ! 80 |! 2 | 67 2c 


Es fragt sich nun, beruht die hohe Acidität des Mageninhaltes 
unter dem Einfluß der körperlichen Arbeit auf einer vermehrten 
Abscheidung von Magensaft, oder auf einer höheren Salzsäure- 
konzentration. Zur Entscheidung dieser Frage ist die Untersuchung 
des reinen Magensaftes geeignet. Ich fand bei meinen Versuchs- 
personen bei Ruhe eine Salzsäurekonzentration von 0,43—0,49;.. 
Unter dem Einfluß der körperlichen Arbeit stieg der Säuregehalt 
bis auf 0,6°/, an. Das bedeutet eine Aciditätszunahme von rund 
20°. Im Alkoholprobetrunk aber stiegen bei Muskelarbeit die 
Säurewerte bis auf das Doppelte der Norm. Daraus folgt, daß die 
hohe Acidität des Mageninhaltes bei Muskelarbeit durch eine höhere 
Salzsäurekonzentration und durch vermehrte Abscheidung von Magen- 
saft zustande kommt. 

Setzt man bei körperlich arbeitenden Versuchspersonen den 
Vagustonus durch Atropin (1 mg) herab, so findet man wesentlich ge- 
ringere Aciditätswerte des Mageninhaltes. Das Kohlensäurebindungs- 
vermögen des Blutplasmas wird durch Atropin nicht beeinflaßt 
(Tabelle 2). Ausdrücklich sei betont, daß bei den in Frage kommen- 
den Versuchspersonen bei Ruhe keine Hemmung der Saftsekretion 
durch die gleiche Gabe von Atropin erreicht werden konnte. Der 
Anstieg der Säurewerte konnte bei einer atropinunempfindlichen 
Versuchsperson erst durch große Dosen Atropin (1,5 mg) gehemmt 
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werden. Die vermehrte Magensaftsekretion unter dem Einfluß 
körperlicher Arbeit kommt also durch Vermittlung des N. vagus 
zustande. 

Es erschien von Interesse, noch den Einfluß der geistigen Arbeit 
auf die Magensaftsekretion zu untersuchen. Die Versuchspersonen 
rechneten 60—90 Minuten lang (Multiplikation und Division zehn- 
stelliger Zahlen). Die Aciditätswerde des Mageninhaltes liegen bei 
geistiger Arbeit meist etwas höher, als der Norm der betreffenden 
Versuchsperson entspricht. Doch liegen die gefundenen Unter- 
schiede innerhalb der Fehlergrenze. Die Alkalireserve zeigt den 
sonst nach Alkoholprobetrunk beobachteten Anstieg nicht. Ob länger 
fortgesetzte geistige Arbeit die Magensaftsekretion beeinflußt, lasse 
ich dahingestellt. 


Tabelle 2. 


Alkalireserve nach: 
Aciditätswerte nach: ‚ 100 cem Plasma binden 
| cem CO, 


10° 1 30° | Bo 70° 90 nüchtern 30° | 90 


Normalwerte: 

Vers.-Pers. I 10 35 60 160.135 69 131.68 
k II 5 3.65: 70 1.50 63 68 | 66 
‚ II 5 0 0m, 6 | Ó 61 65 | 59 

Säurewerte bei Muskelarbeit: 

Vers.-Pers. I 20 | 60 80070068 416 
P H 15 75 105 : 110 | 85 120,481 56 
$ III 25 | 65 120 : 100 | 50 66e 4j 

Werte bei geistiger Arbeit: 

Vers.-Pers. I 10 |! 45 | 70 | 69 | 55 71 68 | 67 
: lI 15 0 40 3:65 | 50 70 66 | 69 
: II 5 $ | Wi 60 | 35 60 55 | 60 

Werte bei Muskelarbeit nach Atropin: 
Vers.-Pers. I 20 40 710 i 735 60 64 49 | 6l 
lI Da. 60 55o 45 61 48, 57 
HI?) 15 40 110 105 65 D9 © #7 | 55 
Nach 1,5 mg Atropin: 
IB 25 | 55 | 70 | 60 60 39 | 58 


Zusammenfassung. 

I. Bei intensiver, lange genug andauernder Muskelarbeit fällt 
die Alkalireserve des Blutplasmas ab, während die Acidität vom 
Mageninhalt und Magensatt zunimmt. Nach Beendigung der Muskel- 

1) Vers.-Pers. IIT ist ausgesprochen atropinunempfindlich. 
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arbeit tritt eine Zunahme der Alkalireserve ein. Dieser Zunahme 
geht ein Rückgang der Aciditätswerte parallel. Ich möchte diesen 
Vorgang als eine Ausgleichsvorrichtung des Organismus auffassen, 
der zunehmenden Verschiebung der Blutreaktion nach der sauren 
Seite entgegenzuwirken. 

IL Setzt man bei körperlich arbeitenden Versuchspersonen den 
Vagustonus durch Atropin herab, so wird die Aciditätszunahme des 
Mageninhaltes gehemmt. Das Kohlensäurebindungsvermögen des 
Blutplasmas wird durch Atropin nicht beeinflußt. 

Ill. Geistige Arbeit läßt weder eine deutliche Veränderung 
des Kohlensäurebindungsvermögens des Blutplasmas noch eine ver- 
mehrte Saftsekretion erkennen. Jedenfalls liegen die gefundenen 
Unterschiede innerhalb der Fehlergrenze. 
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Aus der Städtischen Krankenanstalt Kiel. 
(Dirigierender Arzt: Prof. G. Hoppe-Seyler.) 


Über das Manitestwerden latenter Gehirnkrankheiten 
durch die Menstruation. 


Von 


Dr. Ferdinand Hoff, Sekundärarzt. 


Wir wissen, daß die Wellenbewegung der Menstruation bei der 


“- Frau nicht nur auf die Genitalsphäre, sondern auf mannigfaltige 
>! Funktionen des gesamten Körpers einen wichtigen Einfluß ausübt. 
.; Von den vielen derartigen Beobachtungen kann im Rahmen dieser 


©- Arbeit, die sich mit dem Einfluß der Menstruation auf organische 


: Gehirnkrankheiten befaßt, nur auf einige diesem Problem an- 
: = grenzende Punkte hingewiesen werden. Bekannt sind die Beob- 


=: achtungen über Geistesstörungen im Zusammenhang mit der Men- 
- x struation, die sich nach Hanse (1) nicht durch einen gegen andere 
- entsprechende Psychosen andersartigen Verlauf, sondern nur durch ihr 
Auftreten im Rhythmus der Menstruation auszeichnen. Quincke (2) 
hat Krankheitsbilder beschrieben, in denen ein meningitischer 
Symptomenkomplex in regelmäßigen, mit der Menstruation zusammen- 
fallenden Zeitabschnitten auftrat. Er erklärt diese Zustände als 
Angioneurosen. Verhältnismäßig zahlreich sind die Beobachtungen, 
daß bei epileptischer Krampfbereitschaft des Gehirns während der 
Menstruation gehäufte Anfälle auftreten. Auch Manie, Hebephrenie 
und Katatonie können prämenstruelle Verstärkungen zeigen (Schrö- 
der nach Jolly (3) oder gar zur Zeit der Menses erst deutlich 
werden. Novak (4) erwähnt außerdem den Einfluß der Menstrua- 
tion auf neuralgische Erkrankungen. 
Wenn es bei diesen Beobachtungen naheliegend ist, an einen 
Einfluß der Menstruation und damit der Ovarien auf die Gehirn- 
funktion zu denken, so müssen Beobachtungen über den Einfluß 


dieser Faktoren auf ausgesprochene Gehirnerkrankungen mit ein- 
6* 
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deutigen pathologisch - anatomischen Herderkrankungen in diesen 
Organ besonders interessieren. Derartige Beobachtungen habe ie 
weder in den größeren Handbüchern der Neurologie noch in dei 
Handbüchern der Gynäkologie sowie in der sonst einschlägige 
Literatur (5—11), soweit sie mir zugänglich war, gefunden. 


Wir konnten 3 Fälle beobachten, in denen organische Gehin- 
erkrankungen in deutlicher Abhängigkeit von der Menstruation ir 
Erscheinung traten, und die besonders dadurch interessant waren 
daß die Gehirnkrankheit bei ihnen, ohne daß früher Symptom 
derselben bemerkt worden waren, also gewissermaßen aus voller 
subjektiver Gesundheit heraus, zuerst im Zusammenhang mit de: 
Menses auftrat. Die 3 Fälle mögen in kurzer Schilderung unter 
Fortlassung alles weniger Wichtigen folgen: 


Fall 1. Kontoristin Karola St., 20 Jahre alt, Vater s 
Gehirnkrankheit, angeblich Encephalitis ganz plötzlich gestorben. Früher 
bleichsüchtig, Menstruation regelmäßig, Dauer 6—8 Tage. Seit em 
einem Jahr, wie Kranke meint, nach einem Fall aufs Gesäß, ist ii: 
Regel schmerzhaft, verbunden mit starken Kopfschmerzen. 
Übelkeit und in letzter Zeit zunehmenden Ohnmacht:- 
anwandlungen. Im übrigen in den letzten Jahren völlig gesunl. 
Am Tage der Aufnabme (23. XI. 24) hatte sie auf der Straße das Ge 
fübl, als ob sich im Kopf etwas zusammenkrampfe, sie erbrach stark 
fiel bewußtlos hin und wurde von Passanten im benommenen Zustand 
in die Anstalt eingeliefert. Die Regel sollte in diesen Tages 
eintreten. Die Mutter äußerte, der Anfall sei genau wie bei ihrer 
Manne, der darauf bald gestorben sei. Ihre Tochter würde wohl niet: 
wieder gesund. Ein Arzt, der die Kranke im Anfalle auf der Stra: 
sah, teilte mit, daß Druckpuls vorhanden gewesen sei. Bei der Eir 
lieferung war die Kranke somnolent, der Puls normal, am Nervensyiten 
kein besonderer Befund. Am 2. Tag nach der Aufnahme, da heftig 
Kopfschmerzen, sonst kein Befund, Lumbalpunktion. Anfangsdruck 45). 
abgelassen 30 cem, Enddruck 250, Liquor blutig gefärbt, steril, zeiz 
auch nach Herauszentrifugieren des Blutes deutliche Gelbfärbung. Anger 
hintergrund: keine Stauungspapille.e. Am Abend des 2. Tage 
Auftreten der Menstruation, Dauer derselben 5 Tage. Di: 
Kopfschmerzen verlieren sich in den nächsten Tagen etwas, sonst ken 
krankhafter Befund. 5 Tage nach Aufnahme Wiederholung der Lumba- 
punktion, Anfangsdruck 220, Liquor noch blutig, Enddruck 120. Di 
Wassermann’sche Reaktion im Blut und im Liquor war negativ. Unser: 
Diagnose war Drucksteigerung und Hämorrhagie in der prämenstraelien 
Phase, Tumor cerebri? Da ohrenärztliche Untersuchung Verdacht su 
eine Stirnhöhleneiterung hervorrief, Verlegung in die Universitäts-Obrer- 
klinik. i 

Der Freundlichkeit von Herrn Prof. Zimmermann verdanke ict 
die Krankengeschichte der Ohrenklinik. Hier wurde eine beiderseitig: 
Stirnhöhleneiterung festgestellt und eine radikale Operation beider Surt- 


i 


Über das Manifestwerden latenter Giehirnkrankheiten durch die Menstruation. 85 


höhlen vorgenommen (13. XII. 24). Eine Lumbalpunktion reichlich einen 
Monat nach dem Anfall ergab Anfangsdruck 200, Enddruck 160, nach Ab- 
lassung von 4 ccm leichtgetrübten Liquors. Pandy ganz leichte Opalescenz, 
Leukocyten: 1 im cmm. Gute Heilung der ÖOperationswunden. Am 
23. I. schreit Patientin beim Aufstehen morgens laut auf und fällt 
bintenüber auf das Bett, kurz darauf Erbrechen, leichte Somnolenz, 
Popillen reagieren, Aussehen sehr blaß. Klagen über heftigste Kopf- 
schmerzen, Lumbalpunktion Anfangsdruck 240, bluthaltig, 8 ccm abge- 
lassen, Enddruck 160. Untersuchung durch Prof. Runge (Nerven- 
klinik): außer leichter Blickparese nach links kein pathologischer neuro- 
logischer Befund. Augenuntersuchung durch Augenklinik ohne Befund. 
In den nächsten Tagen legt die Kranke ein etwas theatralisches Gebaren 
an den Tag, sie wird zwecks Differentialdiagnose zwischen organischem 
Gehirnprozeß und funktionellen psychogenen Beschwerden der Universitäts- 
nervenklinik überwiesen. Hier konnten zunächst keine Zeichen einer 
organischen Gehirnerkrankung festgestellt werden, so daß man schon 
dazu neigte, den Zustand als funktionell aufzufassen, als am 5. II. 
plötzlich wieder ein Anfall auftrat: Pupillen klein, links deutlich weiter 
als rechts, Reaktion auf Licht langsam, sehr gering, fast negativ. 
Patellarreflex links deutlich schwächer als rechte. Temperatur nach dem 
Anfall 36,4 rektal. Zur Ohrenklinik zurückverlegt, da cerebraler Prozeß 
jetzt wabrscheinlicb. In der Ohrenklinik fällt die Kranke wieder in 
einen somnolenten Zustand, liegt mit nach rechts verdrehten Bulbi im 
Bett und atmet auffallend unregelmäßig. Nach 5 Minuten sistiert die 
Atmung, Puls regelmäßig. Es wird künstliche Atmung eingeleitet und 
sofort zur operativen Öffnung der Stirnhöhlen und der vorderen Schädel- 
höhle geschritten. Auf dem Öperationstisch setzt wieder spontane At- 
mung ein, das Bewußtsein kehrt jedoch nicht wieder zurück, auch nicht 
während der Operation. (Operation: Oberarzt Dr. Specht): Schnitt 
in der alten Operationsnarbe rechts quer über die Nasenwurzel und dann 
in der Operationsnarbe links, Abschieben der Weichteile vom Knochen, 
rechts Entfernung der Stirnhöhlenvorderwand, die Höhle ist von Granu- 
lation, in Organisation begriffen, erfüllt. Aus kleinem Rezessus oben 
kommt etwas Eiter herab, Fortnahme der Stirnhöhlenhinterwand in Mark- 
stückgröße zeigt glatte, reizlose, spiegelnde Dura, die absolut nicht mit 
dem Knochen verbacken ist, dagegen auffallend blau aussieht. Links 
wird ein großes Fenster in die Stirnhöhlenvorderwand gemacht, die Höhle 
leer gefunden, dann wird auch hier die Dura in Bohnengröße freigelegt, 
freigefunden. Punktion rechts und links nach verschiedenen Richtungen 
ergeben nichts Krankhaftes, rechts spritzt neben der Kanüle klarer 
Liquor heraus, dagegen fällt die starke Spannung der Dura auf, Operations- 
dauer 20 Minuten. — Gegen Ende der Operation spastische Bewegung 
der Arme und Hände, starker Masseterkrampf, kein Bewußtsein. Eine 
halbe Stunde nach Beendigung der Operation wird die Atmung wieder 
unregelmäßig, Patientin wird zyanotisch, dann hört die Atmung voll- 
kommen auf bei gutem Puls (Zentrale Atmungslähmung). Es wird 
künstliche Atmung vorgenommen und mehrere Stunden fortgesetzt. 
Während dieser Zeit kein spontaner Atemzug, schließlich wird der Puls 
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unregelmäßig und hört ganz auf. Die Wiederbelebungsversuche werden 
aufgegeben. 

Die Sektion wurde im Pathologischen Institut der Universität von 
Dr. Schulz und Dr. Wagner vorgenommen. Das Protokoll verdanke 
ich der Freundlichkeit des Direktors, Herrn Geheimrat Prof. Jores. 
Es fand sich ein ausgedehntes subdurales Hämatom der linken Him- 
hemisphäre, frische hämorrhagische Erweichung des Vorderpols des 
linken Schläfenlappens.. Mikroskopisch: In mehreren untersuchten Ge- 
websstücken, die aus der Umgebung des hämorrhagischen Erweichungs- 
herdes entnommen wurden, findet sich großer Zellreichtum und reichlich 
dünnwandige Gefäße. Die Zellen sind rundkernig mit reichlichem mehr 
oder weniger deutlich abgrenzbarem Protoplasma versehen und enthalten 
fast durchweg Fetttröpfchen. Offenbar handelt es sich um gewucherte 
Gliazellen. Fraglich ist, ob es sich um sekundäre Gliswucherungen oder 
primäre Gliavermehrung im Sinne eines Glioms handelt. Ein Hirm- 
absceß liegt sicher nicht vor. Die weichen Häute sind vollkommen zart. 
In der Umgebung der Hirngefäße findet sich in der Nachbarschaft des 
zellreichen Herdes vielfach Rundzellenanhäufung, sowie Zellen mit 
bräunlichem Pigment. — Sonst ergab die Sektion nichts Besonderes. 

Fall 2. Ehefrau Elisabeth R., 30 Jahre alt. Mutter an 
Lurgentuberkulose gestorben, sie selbst hat seit Jahren wiederholt wegen 
Lungenspitzenkatarrh links verschiedene Arzte konsultiert. Es ist nie 
viel auf ihrer Lunge gefunden worden, auch mehrere Röntgenaufnahmen 
ohne Befund. Es wurden vom praktischen Arzt große Pondorfimpfungen 
3 bis 4 mal vorgenommen, die letzte vor über einem Monat. In letzter 
Zeit wenig Husten, kein Auswurf. Sonst immer gesund, Menstruation 
regelmäßig, dabei meist Leibschmerzen, die letzten Male auch am Tage 
vor der Regel starke Kopfschmerzen, was sie früher nicht 
bemerkte. Vor 9 Tagen plötzlich starke Schmerzen im linken Auge, 
darauf starkes Erbrechen, am nächsten Tage außer Druck im Kopf keine 
Beschwerden. Vor 2 Tagen Anfall von Bewußtlosigkeit, wachte auf am 
Boden liegend, mit Schaum vor dem Mund; über Dauer und Art dieses 
Anfalls sonst nichts bekannt. Seitdem äußerst starke Kopfschmerzen, 
wiederholt Erbrechen. Ihre Regel sollte in diesen Tagen ein- 
treten. Vom behandelnden Arzt Nackensteifigkeit und Kernig fest- 
gestellt, in unsere Anstalt verlegt (12. III. 25). Kranke etwas unbe- 
sinnlich, Nackensteifigkeit und Kernig deutlich, etwas Ptosis des linken 
Angenlids, keine Stauungspapille, Patellarreflex schwach, nur mit 
Jendrassik auslösbar, starke Kopfschmerzen, neurologisch sonst kein 
Befund. Lumbalpunktion: Liquor gleichmäßig blutgefärbt, schießt im 
Bogen aus der Kanüle, Druck über 200 (im Liegen ohne Pressen), 
30 ccm abgelassen, Enddruck 80. Liquor zeigt auch nach Heraus 
zentrifugieren der Blutkörperchen eine deutlich gelbliche Färbung. Kopf- 
schmerzen bessern sich nach Punktion, am Abend nach Aufnahme 
tritt die Regel auf, der Zustand bleibt ziemlich unverändert. Durch 
wiederholte Lumbalpunktion immer Erleichterung, Wassermann im Biut 
und Liquor negativ, auch beim Mann. Fin gesundes Kind. Blutbild: 
Hämoglobin 102° ,, Rote 5.256.000, Weiße 7,300, Polynukleäre 71". 


l,ymphocyten 21 °;,, Monocyten 7 "fos Mastzellen 1°,. Am 20. III. nach 
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mehreren fast schmerzfreien Tagen plötzlich Aufschrei, sehr starke 
Schmerzen im linken Auge, der linke Bulbus steht, bei völlig freier 
Augenbewegung rechts, fixiert in Mittelstellung, dabei Doppelbilder. 
Patellarreflex nicht auslösbar. Lumbalpunktion: Anfangsdruck 430, 
25 com blutiger Liquor abgelassen, Enddruck 110, Temperatur 39°, 
Am 22. III. links Abduzenzbewegung und Rollbewegung des Auges 
wieder vorhanden, Okulomotorius noch völlig gelähmt, ebenfalls starke 
Ptosis. Lumbalpunktion: Anfangsdruck 270, Liquor nicht mehr blutig, 
Nonne und Pandy negativ, Zellen 20/3, vorwiegend Lymphocyten. Am 
l. IV. wird ophthalmologisch, jetzt Atrophie des linken Nervus opticus 
festgestellt (Augenuntersuchung Dr. v. Seggern). Die neurologische 
Untersuchung durch Herrn Prof. Runge (Nervenklinik) ergab keine 
sichere Diagnose, wegen der ungenügenden Lokalisation wurde auch kein 
operativer Eingriff angeraten. Am 24. IV. bei gutem Befinden ohne 
Anderung des neurologischen Befundes auf eigenen Wunsch entlassen. 

Nach Mitteilung des behandelnden Arztes Herrn Dr. Giesecke 
außerhalb der Anstalt zunächst keine Veränderung, Fortführung der in 
der Anstalt begonnenen Behandlung mit Unguentum cinereum und Jodkali. 
Am 10. VI. wurde der Arzt plötzlich gerufen: es war ein apoplekti- 
former Anfall aufgetreten. Der Puls betrug 33 in der Minute, es be- 
stand große Atmung, die Kranke starb. Sektion konnte leider nicht 
vorgenommen werden. 

Fall 3. Ehefrau Magde B., 45 Jahre alt, außer einer seit 
über 10 Jahren bestehenden hochgradigen universellen Arthritis defor- 
mans früber nichts Besonderes. Menstruation regelmäßig, in letzter Zeit 
nur gering. Am 12. IV. 25, als die Kranke ihre Regel erwartet, 
starkes Erbrechen, vollkommene Appetitlosigkeit, Schmerzen in der 
Magengegend.. Am 31. V. 25 wieder mit Beginn der Menses 
starkes Krankheitsgefühl, etwas verworrene Reden, Kranke kann 
keinen Urin lassen. Mit dem Eintreten der Menses Fazialis- 
lähmung links, auch der linke Arm leicht paretisch, Reflexprüfung wegen 
der Arthritis deformans schwer zu bewerten. Am 2. VI., als die men- 
struelle Blutung nach 1!/), Tagen Dauer schon wieder fast 
sistiert, typischer epileptiformer Anfall von etwa 5 Minuten 
Dauer, in den nächsten Tagen wiederholt derartige Anfälle, Blutdruck 
auf R.R. 195 erhöht, zu sonstiger Zeit zwischen 100 und 115. Pupillen- 
reaktion auf Licht beiderseits geringfügig und träge, Konvergenzreaktion 
such nicht in normaler Ausgiebigkeit und an verschiedenen Stellen des 
Pnpillensaums ungleichmäßig, Augenhintergrund ohne Befund. Der Augen- 
arzt (Dr. v. Seggern) bestätigt auf Grund dieses Befundes die Diagnose 
Lues cerebrospinalis. Wa. R. im Blut 4+-+-. Behandlung mit Jod- 
kali, seitdem Anfälle ausgeblieben, Blutdruck auch während der Menses 
R. R. 115, Facialisparese verschwunden. 


In diesen 3 Fällen lagen also zweifellos organische Herd- 
erkrankungen des Gehirns vor, im 1. wahrscheinlich ein Gliom, im 
2. ist die Diagnose nicht ganz geklärt, am wahrscheinlichsten ist 
Tumor cerebri oder ein tuberkulöser Prozeß. Im 3. Falle handelt 
es sich um Lues cerebrospinalis. In allen 3 Fällen hatten früher 
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keine Anzeichen von Gehirnkrankheiten vorgelegen, und traten sie 
erstmalig prämenstruell auf. Es fragt sich, wie man sich diesen 
Zusammenhang zwischen Gehirnerkrankung und Menstruation, der 
doch wohl hier sicher angenommen werden muß, erklären will. 
Hier geben nun m. E. neuere Untersuchungen manchen Anhalts- 
punkt. Wir wissen durch die Arbeit von Heilig u. H. Hoff (12), 
daß während der Menstruation eine erhöhte Durchlässigkeit der 
Meningen für chemische Stoffe feststellbar ist, die am 1. Tage der 
Menstruation am stärksten, am 3. schon wieder in normalen Grenzen 
war. Die Verf. prüften die Durchlässigkeit durch Uraninzufuhr, 
auch fanden sie im Liquor während der Menstruation eine Er- 
höhung der Zuckerwerte sowie eine Verminderung der Chloride. 
Nach von Monakow (13) ist anzunehmen, daß das (Gehirn von 
einem aus Plexus chorioideus, Ventrikelependym und „Gliaschirm‘, 
bestehenden Apparat umgeben ist, dessen Funktion das Fernhalten 
der in Blut und Lymphe zirkulierenden Substanzen zu sein scheint. 
die auf das Zentralnervensystem schädigend wirken und die Zu- 
sammensetzung des von dem Plexus nach örtlichen und zeitlichen 
Bedürfnissen variabel produzierte Liquors stören könnten. Eine 
Schädigung dieser Funktion wäre also wohl nach den Unter- 
suchungen von Heilig u. Hoff im Beginn der Menstruation 
anzunehmen. Zu ähnlichen Ergebnissen führten die Untersuchungen 
von Vogt (14). Derartige Zusammenhänge mögen eine der Ur- 
sachen der Verschlimmerung von Gehirnsymptomen durch die Menses 
bilden.?) 

Des weiteren ist an den Einfluß der Menstruation und da- 
mit der Ovarien auf den Blutdruck zu denken. Labhardt u. 
Hüssy (15) zeigten an Blutdruckkurven eine schön ausgesprochene 
Steigerung des arteriellen Drucks mit dem Höhepunkt am Ende der 
prämenstruellen Phase. Eine anschließende Blutdrucksenkung ist von 
verschiedenen Untersuchern festgestellt (Novak (4). Fränkel (16 
konnte im Tierexperiment eine vasomotorische Fernwirkung der 
ovariellen endokrinen Drüsenprodukte auf die Höhe des Kopfblut- 
drucks, verbunden mit elektiver Dilatation der Gefäße gleichartig 
wie durch Amylnitrit feststellen. Auch Novak weist auf die 
Blutdrucksteirerung an dem Tage vor der Menstruation hin und 
Freund 17) beschrieb eine Hyperämie des Gehirns und seiner 
Häute während der Menstruation. Daß aber die Erhöhung des 
hy Vel. auch die wichtigen Untersuchungen betreffend den „Weg über den 
Liquor" von Walter und Hauptmann «Lit. s. Hauptmann, Klin. Wochen- 
sehr. 1925. Nr. 20 sowie Blum. Münch. med. Wochensehr. 1925. Nr. H. 
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.. Bilutdrucks mit einer Erhöhung des Lumbaldrucks einhergeht, wissen 


= wir von Lumbalpunktionen, bei denen ja bekanntlich das Pressen 
des Untersuchten und der Valsalvasche Versuch mit dem Blutdruck 


-. auch den Liquordruck steigen läßt. H. Hoff (18) fand auch im 


Tierversuch durch Ovoglandol eine geringe Steigerung des Hirn- 


- drucks, eine starke durch Adrenalin. (Unser Fall 3 zeigte zur Zeit 
.. der Anfälle eine sehr charakteristische Erhöhung des Blutdrucks 


` auf 195 R.R. gegen 100 bis 115 zu sonstigen Zeiten. Fall 1 mit 
140 R.R., Fall 2 mit 135 hatten keinen stark erhöhten Druck.) 
Daß also die Menstruation und wiederum besonders die prämen- 
struelle Phase durch Erhöhung des Blutdrucks zu Hirndruck- 


A symptomen führen kann oder dieselben verschlimmern kann, ist ein- 


leuchtend. | 
Hiermit Hand in Hand erklärt sich eine Neigung zu Blutungen, 


ir besonders, da ja, wie ausgeführt, mit dem Blutdruck auch die Ge- 
 fäßfüllung der Kopfgefäße zunimmt. Nach Novak gibt es kaum 
`> einOrgan, wo nicht vikariierende Menstruationsblutungen vorkommen 


können, und die im Fall 1 und 2 festgestellten Blutbeimengungen 


“ im Liquor möchte ich in dieser Weise erklären, ebenfalls den 
-© pathologisch-anatomischen Befund des Gehirns von Fall 1. Die 
-” . gleichmäßige Beimengung des Blutes zum Liquor sowie die Tat- 
= sache, daß der Liquor auch nach sofortigem Herauszentrifugieren 
- der roten Blutkörperchen noch eine deutliche Gelbfärbung zeigte, 


scheint mir darauf hinzudenten, daß eine artifizielle Blutung durch 
die Punktion nicht in Betracht kommt. Redlich (19) betont, 
allerdings ohne Beziehung zur Menstruation, daß die akuten Exa- 


t. zerbationen von Hirntumoren besonders mit Blutungen in und um 
<i den Tumor einhergehen. 


= Zu erwähnen ist bei Besprechung der Drucksteigerung und 
“ der Hyperämie durch die Menstruation auch die von manchen 
.: Autoren vertretene Auffassung, daß die Epilepsie in ihren Anfällen 


= von den gleichen Faktoren abhängig ist. Diese alte Auffassung 


- Kochers, der epileptische Anfall beruhe auf einer intrakraniellen 


~ Drucksteigerung, wird allerdings von Lewandowsky (20) nicht 
;» anerkannt. Immerhin hält er die Drucksteigerung als Hilfsursache 


bei einzelnen epileptischen Krämpfen für möglich, da die guten 
Erfolge der Lumbalpunktion besonders bei Epilepsie nach Keuch- 
husten (Eckert (21)) dafür sprechen. Salmon (22) dagegen ver- 
tritt energisch die Auffassung, daß die epileptischen Anfälle durch 
den Kausalkonnex: initiale Gefäßspasmen, dann Hyperämie, Hyper- 
sekretion des Liquors und damit Anfall hervorgerufen wird. Einen 
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derartigen Zusammenhang zwischen Drucksteigerung und Epilepsi: 
halte ich nun in den Fällen mit Epilepsie von menstruellem Tr; 
nach dem oben Gesagten für sehr wahrscheinlich. Auf den Zr- 
sammenhang zwischen Epilepsie und Menstruation wurde besonders 
von Winter (23) hingewiesen, der die temporäre Kastraticn in 
solchen Fällen ausführte.e Wir konnten einen typischen Fall viz 
Epilepsie mit gehäuften Anfällen während der Menses beobachte: 
und hatten ebenso wie die Patientin den Eindruck, daß durch cf: 
wiederholte intravenöse Injektion von Calcium chloratum die An- 
fälle deutlich verringert wurden. Das Calcium chloratum wäre hier- 
nach wegen seiner sekretionshemmenden und abdichtenden Eiger- 
schaft eventuell in einschlägigen Fällen im Sinne des oben über 
Durchlässigkeitsstörung der Meningen Gesagten als symptomatische 
Mittel vielleicht brauchbar. 

Ein weiteres Moment, das zur Klärung der beobachteten Ver- 
schlimmerung der Gehirnsymptome durch die Menstruation bei- 
tragen könnte, ist der Einfluß der Menstruation auf entzündliche 
Vorgänge. Ich erinnere an den Fall von Lichtenberg (24, ba 
dem eine chronische Otitis media während der Menstruation regel- 
mäßig aufflackerte, an den von Novak (4) festgestellten Einflüs 
der Menstruation auf eine chronische Perityphlitis sowie an die 
Verschlimmerungen, die Metzger (25) während der Menses tei 
Cholelithiasis feststellen konnte. Auch für uns ist die Verschlimme- 
rung von Entzündungserscheinungen während der Menses cire 
häufige Beobachtung. Eine derartige Anfachung der Entzündunz 
durch die Menstruation könnte nun nicht nur bei echten entzüns- 
lichen Gehirnerkrankungen, sondern auch bei Tumoren usw. bi 
denen endzündliche Reaktionen sekundärer Art oft eine Rolle spielen. 
in Betracht kommen. 

Es ist anzunehmen, daß durch gemeinsames oder einzeln« 
Auftreten der genannten, mit der Menstruation verbundenen Ein- 
wirkungen auf das Gehirn ein Zustand auftreten kann, den Reàd- 
lich (19) (ohne Bezugnahme auf die Menstruation) folgendermab*t 
beschreibt: „Mitunter kommt es durch eine spezielle Reizwirkunz 
eines Tumors zu einer akuten Schwellung des Gehirns, die aber 
nicht mit Ödem identisch ist. „— Alle die genannten Faktorer, 
erhöhte Durchlässigkeit der Hirnhäute, Erhöhung des Blutdruck& 
und damit des Liquordrucks, Anfachung der entzündlichen Reaktion 
sind ferner durchaus geeignet, ein abnormes Verhalten nicht nur 
am Herde selbst, sondern in der gesamten Kolloidmasse des Ge 
hirns hervorzurufen, wie es Reichardt (26) unter pathologischen 


Über das Manifestwerden latenter Gehirdkrankheiten durch die Menstruation. Q1 


Umständen nicht selten feststellen konnte. Auf die hierfür in Be- 
tracht kommenden physikochemischen Gesichtspunkte kann ich im 
Rahmen dieser Arbeit nicht eingehen. Ich verweise auf die zu- 
sammenhängende Darstellung von Schade (27). 

Abschließend seien die Hauptergebnisse noch einmal zusammen- 
gefaßt: 

1. Es werden 3 Fälle beschrieben, bei denen bis 
dahin latente Gehirnkrankheiten im Zusammenhang 
mit der Menstruation manifest wurden. 

2. Die Neigung zur Verschlimmerung der Gehirn- 
symptome besteht besonders in der prämenstruellen 
Phase. 

3. Als Ursachen dieser Erscheinung kommen in 
Betracht: Erhöhte Durchlässigkeit des Plexus chori- 
oideus und der Meningen, erhöhter Liquordruck, ver- 
mehrte Blutfülle in den Kopfgefäßen und Blutungs- 
neigung, Anfachung von entzündlichen Reaktionen 
und kolloid-chemische Veränderungen in der Gehirn- 
substanz. 

4. Bei Anfällen von starken Kopfschmerzen, Be- 
wußtlosigkeit oder sonstigen verdächtigen Symptomen 
im Zusammenhang mit der Regel muß an eine orga- 
nischeGehirnerkrankung gedacht werden, auch wenn 
vor und nach der Regel keine Krankheitserschei- 
nungen vorhanden sind. 
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Aus der med. Abteilung des Allerheiligen-Hospitals Breslau 
(Primärarzt Prof. Dr. W. Ercklentz). 


Über das Vorkommen von Anaemia perniziosa und 
perniziosaartigem Blutbild bei aleukämischer lym- 
phatischer Leukämie. 


Von 


Dr. K. Brucke, 


Assistenzarzt. 


In letzter Zeit mehren sich die Veröffentlichungen, welche an 
der strengen Scheidung zwischen Leukämie, meist aleukämisch, und 
„perniziöser Anämie“ rütteln, besonders bei atypischen Fällen, die 
oft auf der Grenze zwischen beiden zu stehen scheinen, muß oft 
die Diagnose offengelassen werden. Auch der pathologische Anatom 
kann manchmal keine Entscheidung treffen. 

Im folgenden soll über einen Fall berichtet werden, der in 
seiner Entwicklung und seinem klinischen Befunde bemerkenswerte 
Eigenheiten zeigte. 


Der 46 jährige Gastwirt P. G. machte 1917 im Felde ein Nieren- 
leiden ohne weitere Schädigung durch. 1919 Hernia epigastrica, damals 
Schwellung der Leistendrüsen und der Leber, Blässe und Anacıdität 
(freie HÜl-, Gesamtacidität 25) festgestellt. März 1920 bis hühnereı- 
große Drüsenschwellungen an beiden Halsseiten, bald darauf der Achsel- 
drüsen, gleichzeitig Schmerzen im lk. Oberbauch. 

16. IX. 1920 wurde folgender Befund erhoben: (Augusta- Hospital, 
Breslau): „Rechts eine haselnußgroße Submaxillardrüse, Axillar- urd 
Cubitaldrüsen bis erbsengroß, Inguinaldrüsen bilden beiderseits einen 
daumendicken, harten Strang. Alle Drüsen hart, auf der Unterlage und 
gegen die Haut gut verschieblich. Milz in Rückenlage 3 Querfinger 
unterhalb des Rippenbogens. Auffallende Blässe. Hgl. 100 ®/,, Leuk. 5200. 
Polynucl. 48°, Lymphoc. 38°; Ubergangsf. 10°, Myelocyten &°.. 

5. XI. 1920 Probeexzision (Halsdrüse): Lymphadenose (Prot. 
Hanser). 

12. IV. 21: Supra- und Infraclaviculardrüsen, rechte Axillar- urd 
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Cubitaldrüsen bis kleinbohnengroß, gut verschieblich, fast weich. Milz 
überragt den Rippenbogen um eine halbe Handbreite. 

19. X. 22: In der r. Supraclaviculargrube lappiges, weiches Drüsen- 
paket. Milz: groß, hart, Leber tastbar. 

4. XII. 22: im ganzen 6 Bestrahlungen. Hgl. 60°. „Es fällt 
eine Entfärbung der Zentren der Roten auf.“ Im Ausstrich keine 
Lymphocyten. 

11. XU. 22: Alle Drüsen vollkommen geschwunden, bis auf Kiefer- 
winkeldrüse rechts. Milz in Seitenlage gerade tastbar. Leber induriert. 
Bekam im Jahre 1922 40 Spritzen Salvarsan, Hgl. 69 %/,, Leukopenie, 
Blutplättcben vermebrt, relative Lymphocytose. 

16. II. 23: Hgl. 56°),. „Drüsentumoren sind alle weg.“ Leber, 
Milz nicht tastbar. Starke Leukopenie. 

13. VI. 23: Milz gerade tastbar. Milzbestrahlung. 

4. IX. 23: Drüsenschwellung rechts am Halse. 

Seit Mitte 1924 leichte Atembeschwerden mit Atemnotanfällen. Nie 
Zungenschmerzen, Magenbeschwerden oder Sensibilitätsstörungen. 

Am 31. X. 24: Aufnahme wegen peritonsillären Abscesses auf die 
otologische Abteilung des Allerbeiligen-Hospitals. Am 5. XI. 24 Ver- 
legung auf die innere Abteilung wegen Verdachtes auf perniziöse Anämie. 

Befund: 164 cm groß, Gewicht 64 kg. Haut wachsbleich, von 
leicht pastösem Aussehen. Spur Knöchelödeme. Drüsen: Submaxillar-, 
Cervikal-, Axillar-, Inguinaldrüsen, Supraclaviculardrüsen bohnen- bis 
pfaumengroß, vereinzelt verbacken. Vor den Ohren je eine klein 
pflaumengroße Drüse. Alle Drüsen hart, gegen die Haut, Unterlage 
und gegeneinander mit geringen Ausnahmen gut verschieblich. Die 
Untersuchung der Augen und des Augenhintergrundes (Prof. Lenz) 
ergibt keinen krankhaften Befund. Mund: Zunge an Spitze und Rändern 
glatt. Brustorgane ohne krankhaften Befund; auch die Röntgendurch- 
leuchtung ergab keine vergrößerten Mediastinaldrüsen. Blutdruck 103/52. 
Leber: 1?/, Querfinger unterhalb des Rippenbogens, hart, stumpfrandig, 
druckempfindlich.. Milz: 2!/, Querfinger unterhalb des Rippenbogens, 
12:6,5 cm. Sternum und Tibien diffus klopf- und druckempfindlich. 
Nervensystem: o. B. Urin frei von E., Z., Urobilin, Urobilinogen, Diazo, 
Bence-Jones. Sediment: o. B. Hgl. 50°,. Blutstatus s. Tabelle. 
Blutbild: die roten Blutkörperchen zeigten mäßige Hypochromie, Aniso- 
cytose und Anisochromie, vereinzelt Poikilocytose, wenig Mikrocyten, 
die z. T. hyperchrom sind. Reichlich Megalocyten, z. T. sehr hypochrom, 
z. T. polychromatophil, Normoblasten, Lymphoblasten, pathologische und 
sehr jugendliche Lymphocyten. Erhöhte Gefäßdurchlässigkeit (Rumple- 
Leede). Bilutungszeit 6 Min., Gerinnungszeit (Bürker) 3 Min. bis 
4,05 Min. Resistenz der roten Blutkörperchen 0,55— 0,38 (leicht ver- 
mindert). Senkungsgeschwindigkeit der roten Blutkörperchen 135 mm 
(Westergreen). Das Serum sieht sehr hell, fast wasserklar aus, ent- 
hält kein pathologisches Bilirubin (van den Bergh). 

2. XII. 24: G. klagt über Schmerzen stechenden und reißenden 
Charakters, von den Ellenbogen nach den Händen ausstrahlend; 
objektiv o. B. 

Untersuchung des Kehlkopfes (Primärarzt Dr. Goerke): Larynx: 
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o. B. Unterhalb der Glottis zu beiden Seiten walzenförmige Wülste (Infil- 
tration) von gelbroter Farbe, in das Tracheallumen vorspringend. Sternum- 
punktion ergibt: reichlich Erythrocyten, vereinzelt polychromsatophile, 
vereinzelt Normoblasten und Megalocyten. Vereinzelt typische kleine und 
mittelgroße Lymphocyten, sehr wenig Neutro. I—IV.; sonst reichlich 
sehr große Zellen mit basophilem Protoplasma, großem, runden Kern mit 
feinem Chromatingerüst, 2—3 Nucleolen, (es handelt sich hier teils um 
typische Myeloblasten, teils um Lymphoblasten — deren Chromatingerüst 
derber, plumper ist als das der Myeloblasten und deren Ähnlichkeit mit 
den Lymphocyten unverkennbar ist). 

Therapie: Bestrahlung der oberen Schlüsselbeingruben und Ik. Achsel- 
höhle je !/), H. E. D., Filterung 0,5 mm Zink und 0,5 mm Aluminium, 
je 1 Tubusfeld. Auf Wunsch entlassen. 

16. I. 25: Wiederaufnahme. In der Zwischenzeit in den Glied- 
maßen Schmerzen stechenden Charakters proximal nach distal ausstrahlend, 
dabei oft taubes Gefühl. 

Befund: leichte Knöchelödeme bei normalem Herz- und Nieren- 
befund. In der lk. Achselhöhle und beiden oberen Schlüsselbeingruben 
keine Drüsen mehr tastbar. Hgl. 45°/,. Blutstatus s. Tabelle. 

Blutsenkungsgeschwindigkeit 112 mm. Blutdruck 116/66. Ent- 
lassung. 

18. II. 25 Wiederaufnahme. In der Zwischenzeit matt und elend 
gefühlt. Zeitweise Schmerzantälle wie bei Blasensteinen. 

Befund: starke Blässe. Hgl. 46°. Fibrinogen 0,123 °/, (normal 
0,1— 0,26), Albumine 2,39 (normal 4,2—6,8), Globuline 1,58°/, (1,3—3,5), 
Gesamtproteine 3,97 °/, (7,0—8,5). Blutchloride: 0,457 g °% Blit- 
zucker: 0,098 g °/,. Blutstatus s. Tabelle. Blutbild: Die Erythrocyten 
zeigen starke Hypochromie, hochgradige Anisocytose und Anisochromie, 
sehr viel Makrocyten, wenig Mikrocyten, Megalocyten zahlreicher als 
vorher, z. T. polychromatophil. Sehr selten Normoblasten. Lympho- 
cyten sehr jugendlich. Lockeres Chromatirgerüst. Lymphoblasten und 
pathologische Lymphocyten. Milz: 4 Querfinger unterhalb des Rippen- 
bogens, 14:9 cm. Urin enthält Spuren Eiweiß, Urobilin und Urobilinogen 
—, Sediment: massenhaft harnsauer, vereinzelt oxalsaurer Kalk, ver- 
einzelt granulierte Zylinder, mäßig viel Leukocyten. In den folgenden 
Tagen entleerten sich mehrere ganz kleine Blasensteine. 

Am 20. II. 25 wurde eine Probeexzision aus den subglottischen 
Wülsten vorgenommen (Primärarzt Dr. Goerke). Die mikroskopische 
Untersuchung (Dr. Seelenfreund) ergab: „Das Gewebe besteht fast nur 
aus Lymphocyten. Im Schnitt liegt eine Zelle neben der anderen, ohne 
daß eine irgendwie zu bezeichnende Struktur festzustellen wäre. Das 
Bild erinnert gewissermaßen an Tonsillengewebe, nur daß keine Keim- 
zentren vorhanden sind. Einige Zellen haben eine besonders große Ge- 
stalt und lassen entweder einen sehr großen Kern, der nur von einem 
sehr schmalen Protoplasmasaum umgeben ist, oder einen kleinen Kern 
mit reichlich Protoplasma sehen. Bei kleinkernigen Zellen Exzentntät 
der Kerne“, 

In den nächsten Tagen stellte sich eine Bronchopneumonie ein, 
Temp. bis 38,2°. Während dieser Zeit enthielt der Urin manchmal 
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Urobilin, im Sediment massenhaft Urate, ab und zu Erythrocyten und 
hyaline Zylinder. Am 12. ITI. 25 waren die Lungen ohne krankhaften 
Befund. Eine eingeleitete Arsenkur nach Neißer mußte wegen darauf 
eintretendem Erbrechen eingestellt werden. Beginn einer Arsacetinkur. 
3. III. Hgl. 23°), 5. III. Hgl. 38°/,, 12. III. Hgl. 39°,. Die oben 
geschilderten Schmerzen greifen jetzt auch auf die lk. Extremitäten über. 
Starke Appetitlosigkeit (Magenfunktionsprüfung wurde immer abgelehnt). 
G. klagt über brennende Schmerzen an der Zungenspitze, die gerötet ist. 

28. III. An der Zungenspitze stecknadelkopfgroßes Ulcus, dessen 
Umgebung stark gerötet ist. Starke Zungenschmerzen. Hgl. 46" G. 
wird mit der Weisung entlassen, sich öfters vorzustellen. 

4. IV. Hgl. 36°%,. Milz nicht palpabel.e. Leber 2 Querfinger 
unterhalb des Rippenbogens. 

11. IV. Hgl. 48"), (s. Tab.). 

9. V. Hgl. 66°), (s. Tab... 19. V. Wiederaufnahme. In letzter 
Zeit werden die Zähne lockerer und treten die oben geschilderten 
Schmerzen in den Extremitäten mit taubem Gefühl fast dauernd auf, 
dabei Bewegungsunfähigkeit. 

Befund: G. sieht wohler und frischer aus als früher. Hgl. 88°/,. 
Drüsen: Cervicaldrüsen rechts bis pflaumengroß. Oberschlüsselbeingrube 
rechts drei miteinander verbackene, kleinpflaumengroße Drüsen. In der 
r. Achselhöhle ein kleinapfelgroßes Drüsenpaket. Sonstige Drüsen un- 
verändert. Mund: Zunge: Spitze und Ränder glatt, an der Spitze eine 
punktförmige Erosion, lk. davon 2 stecknadelkopfgroße Blasen. Rachen: 
gerötet. Leber am Rippenbogen, Milz 1!/, Querfinger unterhalb desselben. 
Sternum und Knochen der Gliedmaßen sehr klopf- und druckempfindlich. 

Nervensystem: starke Hyperästhesie für spitz und kalt in allen 
Regionen. Urin: Urobilin und Urobilinogen: +. Sediment: Urate. 
Temp. bis 38,6%. Hgl. 88°/,. 

Blutstatus (s. Tab.). 

22. V.: Hgl. 61°/),. Therapie: Bestrahlung der r. Halsdrüsen und 
Ik. Achselhöhle, je !/, HED. mit 0,5 mm Aluminium und 0,5 mm Zink- 
filterung, 1 Tubusfeld. 

26. V.: Hgl. 63 °/,, unverändert, Temp. normal. 


Im Blutbild fand sich während der Zeit unserer Beobachtung 
anfangs dauernd eine starke Verminderung des Hämoglobins und 
der Erythrocyten mit oft stark erniedrigtem Färbeindex (s. Tab.), 
der nur einmal über 1 war (1,2). Die Thrombocytenzahl war er- 
niedrigt, besonders nach den Bestrahlungen; qualitativ Anisocytose, 
Riesenthrombocyten. Die Erythrocyten zeigten mäßige bis starke 
Hypochromie, Anisocytose und Anisochromie. Mikrocyten waren 
verhältnismäßig wenig vorhanden, meist hyperchrom; Makrocyten 
reichlich, z. T. polychromatophil, die oft vorherrschten. Typische 
Megalocyten konnten in jedem Ausstrich gefunden werden, manch- 
mal reichlich, oft erst nach langem Suchen. Sie waren immer 
hypochrom, in großem Prozentsatz polychromatophil. Am 14. III. 
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Ta- 
o | Neu- Neu- Neu « g 
Erythro- | iie en Leuko- s Evs. 
Datum | Hgl cyten | index cyten cyten a mn | n. IN; 
| | I | 
| | Ä 
7. XI. so |2000000| 016 168000 | 30 6 | 6 | 4 | - 
! i | 
EI SR BE 
2. XII | 45 13450000, 066 | — 310. — | 4 | 6 — 
10. XII. | 43 |3 650 000 | 0,6 73000 | 4800 | 2 T o 9j- 
| EEE 
16. XII. | 45 |2320000; 0,99 | 76560 | 3000 2 8 1 | — 
16 45 |2600000| 09 — ww; 4 6 Ww|ı 
17. I. | 46 2 950 000 | 08 | 102000 | 3900  — | 4 50 | - 
25. II. | 41 3650000 | 0,6 = 2500 1 6 : 6& l — 
2. III. | 23 |28300000; 0,5 55200 | 2600 — 10 &® — 
| 
7. II. | 38 |2640000'| 0,73 — Í 1800 | — 4 5i —- 
14. III. | 40 | 2 600.000 0,8 — | 3300 ı 1 3: Bi 1: 
21. III. | 39 | 2 740 000 0,72 — į 5300 | — 4 Bo a2. 
27. III. | 46 |2430000 | 0,96 — | 8800. — 3 H| 
4. IV. | 36 |3300000! 0,6 negi 3900 ı 2 5 Pora 
| ! 
11. IV. | 48 ‚3400000 | 0,7 — į B800; 1 9 3 1 
| | 
9. V. | 66 13500000) 0,94 = 3500 | — 10 | 
21. V. | 88 |3600000| 12 A 8100; 2 183 | 5 
25. V. | 63 :4400000! 0,71 | — | 2000 — 3 6l — 
5. VI. | 62 3860000; Osi  — 30 u | BB 
Il | | | Ä 


fand sich ein Megaloblast, während Normoblasten öfters vereinzelt 
zu sehen waren. 


Die Zahl der weißen Blutkörperchen war einmal an der unteren 
Grenze der Norm (21. 11I.), sonst erniedrigt, meist um 3000, aber 
auch bis 1800. Die Zellen der myeloischen Reihe waren normal. 
es fanden sich keine Promyelocyten, Myelocyten, zeitweise Meta- 
myelocyten. Die Lymphocyten waren prozentual leicht vermehrt, 
um 45°% Sie zeigten fast alle einen sehr schmalen Protoplasma- 
saum, manchmal mit azurophilen Granulis, zahlreiche waren nackt- 
kernie. Die großen Lymphocyten hatten dagegen alle einen großen 
Protoplasmaleib. Alle Lymphocyten zeigten ein zartes Chromatin- 
gerüst. In schwankender Menge fanden sich Zellen, die nicht 
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belle 
| Lym- ' Lym- Pathol. Lym | 
Das | Mono- pho- | pho- | u. ju- pho- | Rotes Blutbild 
IV. cyten cyten | cyten | gendi. blasten 
' : große | kleine |Lymph. | 
| | 
— 1 | 8 = | 10 | 3 Mäßige Hypochromie und Aniso- 
| chromie. Reichlich Megalocyten, 
| | | z. T. polychromatophile, z. T 
| | | | hypochrom. 3 Normoblasten. 
— ` — 5 | 15 10 2 1 Normoblast, mäßig Megalocyten. 
-: 2 i| u4 10 | 4 | Reichlicher Megalocyten als vor- 
| | | | her, z. T. polychromatophile. 
| | Vereinzelt basophile Tüpfelung. 
l 1 3 19 10 > 5 | 1 Normoblast. 
_ 1 12 24 7 | 5o, 3 Normoblasten, sonst unver- 
| ; ändert. 
2 | 1 : 2 29 7 5 Megalocyten zahlreicher als vor- 
| her. 
— | 2 4 18 5 3 | Unverändert (Bronchopneumonie). 
= — —- 20 6 + ; Hochgradigste Hypochromie, we- 
| ! | niger Megalocyten als vorher, 
-i | i 1 Normoblast. 
1o 1 2 | 32 š 4 | Wie am 25. II. 
I l | — 29 7 3 | 1 Megaloblast! Mäßig Megalo- 
;  cyten, z. T. polychromatophile. 
= — 6 al 3 1 i Unverändert. 
— 1 — 36 3 3 Unverändert. 
2 5o 19 ° 1. — ` Sehr starke Hypochromie, sonst 
‚. unverändert. 
2 — ! 2 38 2 2 Sehr starke Hypochromie, sonst 
| | | | - unverändert. 
= — | — 20 6 4 Deutlich Megaloeyten, z. T. poly- 
| ehromatophile. 
— 1 — 234; 4 | 1 1 Normoblast, sonst unverändert. 
= 1 — 32 3 â | — Unverändert. 
— 3 1.2 3 || 5 : f o Mäßige Hypochromie, ausgeprägte 


! 
| 

| | | í Anisocytose und Anisochromie, 
| ganz selten Megalocyten. 


mehr als normal anzusprechen waren. Ihr Kern hatte ein gleich- 
mäßigeres, helleres Chromatingerüst als die normalen Lymphocyten; 
er wirkte nicht so plump. Außerdem waren Zellen vorhanden, die 
wir als Lymphoblasten betrachten.‘ Sie zeigten im Kern ein feines, 
sehr gleichmäßiges Chromatingerüst, mit mehr Oxychromatin als 
die normalen, ferner 2—3 Nucleolen (kleiner als die der Myelo- 
blasten). Das Protoplasma war breit und färbte sich tiefer blau 
als das der normalen Lymphocyten. Ganz selten waren Zellen von 
typischem Myeloblastencharakter zu verzeichnen. Da aber Zwischen- 
stufen von ihnen zu den Polynucleären immer fehlten, haben wir 
sie in, Übereinstimmung mit anderen Autoren (Pappenheim, 
Hirschfeld) als Lymphoblasten angesprochen. 
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Schon nach dem klinischen Befunde (Drüsen-, Milz- und Leber- 
vergrößerung, Lymphome unter den Stimmbändern usw.) war ein- 
lymphatische Leukämie anzunehmen. Die qualitativen Verände- 
rungen der Lymphocyten (Lymphoblasten, pathologische Lymph«- 
cyten), die nach Naegeli beweisend sind, konnten bei dauernder 
Beobachtung immer wieder gefunden werden. Desgleichen sprich: 
der Befund des Knochenmarkes (Sternumpunktion) für eine Iympha- 
tische Leukämie. Die Lymphocyten und die von uns als Lympb;- 
blasten gedeuteten Zellen kommen im normalen Knochenmark nich: 
vor; sie sind ein Zeichen von Durchwucherung und Erdrücken de: 
myeloischen Knochenmarkes durch Iymphatisches Gewebe. Die er- 
niedrigte Zahl der weißen Blutzellen ist nicht etwa durch die vor- 
genommenen Bestrahlungen verursacht, sondern fand sich schen 
1920 (5200 Leukocyten). Die damalige Differentialzählung deuten 
wir auch im Sinne einer Iymphatischen Leukämie. (Ob sich nicht 
unter den als Übergangsformen bezeichneten Zellen Abkömmlinz: 
der Iymphatischen Reihe finden, können wir ohne Präparat nicht 
entscheiden. Möglicherweise gehören sogar die „Myelocyten“ hierzi 
denn es sind zwischen ihnen und den Polynucleären keine Über- 
gänge) Auch durch bei uns vorgenommene Bestrahlungen ward: 
die Zahl der weißen Blutzellen nicht wesentlich verändert. Wenn 
auch die Lymphocytenzahl keinen hohen Prozentsatz erreicht. 
worauf Naegeli besonderen Wert legt, so genügen doch die 
Atypie der Lymphocyten, die heterotopen Lymphocyteninfiltrate im 
Kehlkopf, die Drüsenschwellungen und das Ergebnis der Probe 
exzision und der Sternumpunktion (Lymphoblasten, Lymphocyten: 
zur klaren Diagnose: aleukämische, chronische, Iymphatische 
Leukämie. 

Die schwere Anämie und die qualitativen Veränderungen des 
roten Blutbildes ließen differentialdiagnostisch verschiedene Derv- 
tungen zu. Es kamen in Betracht: 


.„ 1. Röntgenschädigung, Arsenschädigung und andere toxische 
Schädigungen, | 

2. eine die Iymphatische Leukämie begleitende Anämie, seg. 
myelophthisische Anämie, 

3. perniziöse Anämie. 

Andere Ursachen einer schweren Anämie, wie Tumoren, Para- 
siten usw., konnten durch die Untersuchungen ausgeschlossen 
werden. Intensive Röntgenbestrahlungen können Veränderungen 
des roten Blutbildes hervorrufen, z. B. bei Berufsradiologen, sie 
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-. äußert sich im Sinne einer aplastischen Anämie (Knud Faber, 


Aleucia haemorrhagica Frank). Diese liegt nach den Blutbefunden 
hier nicht vor. Eine Röntgenschädigung ist also ebenso wie eine 
Arsenschädigung —: da auch bei chronischer Arsenvergiftung solche 
Bilder nicht bekannt sind — auszuschließen. 

Früher wäre diese hochgradige Anämie unter der Rubrik 
„Leukanämie“* geführt worden. Seitdem Leube 1900 seinen Fall, 
den er als Mischform von Leukämie und perniziöser Anämie auf- 


-i faßte, veröffentlichte, sind viele Fälle unter dieser Diagnose be- 


<> kannt gegeben, die sich meist ähnelten, aber nicht glichen. Bei lym- 


~~n phatischer Leukämie von folgenden Autoren: Mattirolo, Magnus- 


Alsleben, Inada, Hirschfeld, Hochstetter, Hitschmann 


~.. und Lehndorff, Luce, Masing, Melland, P. Weber, Bug- 


well und Scatliffe, Carducci und Gorjaew. Gemeinsames 
Kennzeichen aller Fälle ist die hochgradige Anämie bei Leukämie, 
oft mit zahlreichen Normoblasten und Megaloblasten, während sie 


.. in anderen Fällen nur selten vorkommen. Ravenna, Kalten- 


bach, Choswjew, Lawetschek und Senator veröffentlichten 


f i Fälle, die nach ihrer Klinik in dieselbe Kategorie gehören, die die 


Autoren nicht als Leukanämie bezeichnet haben, sondern nur als 
schwere begleitende Anämie. 
Über den Namen und das Wesen der Leukanämie besteht ein 


. starker Gegensatz der Meinungen; die meisten erkennen sie als 


selbständige Krankheit nicht an (Naegeli, Sternberg, Luce, 


as Morawitz, Pappenheim u. a.) Naegeli sagt: „Leukanämie 


. ist ein Sammelplatz unklarer, oft nicht genügend untersuchter Fälle, 


z. T. eine Verlegenheitsdiagnose.*“ Nach ihm verbindet sie nur 
zwei Symptome, stark geschädigte Myelo- und Erythropoese; er 
lehnt sie grundsätzlich in jeder Beziehung ab. Pappenheim, 
Hirschfeld u. a. lehnen einen Zusammenhang zwischen Leuk- 
ämie und perniziöser Anämie vollkommen ab, da eine perniziöse 


= Anämie nicht vorliege, sondern nur ein perniziös-anämisches Blut- 


bild (Pappenheim). Nach Pappenheim beruht bei lympha- 


> tischer Leukämie das perniziös-anämische Blutbild meist und in 
erster Linie auf myelophthisischer (durch Erdrücken und Durch- 


wuchern des Knochenmarkes durch Lymphocyten), nicht hämoly- 
tischer Anämie. Nach seinen theoretischen Erörterungen könnten 
aber auch die Lymphocyten ein Hämolysin absondern, desgleichen 


` ein primäres Hämolysin sekundäre Anämie und Hyperplasie der 


Lymphocyten hervorrufen. Er selber — der im Gegensatz zu 
7% 
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Hirschfeld nur bei myeloischer Leukämie eine Leukanämie als 
besondere symptomatische Abart ansieht — läßt bei Iymphatischer 
Leukämie nur eine myelometaplastische — myelophthisische Anämie 
zu -Hirschfeld und Grawitz schreiben dagegen dem Viru 
der Iymphatischen Leukämie eine hämolytisch und toxisch wirkende 
Eigenschaft zu. 

Es läßt sich also in unserem Falle das Verhalten des ‚Toten 
Blutbildes als schwere Begleitanämie mit sog. perniziös-anämischem 
Blutbild (Pappenheim) bei Iymphatischer Leukämie erklären: 
es sind aber viele Symptome vorhanden, die die Erörterung der 
Differentialdiagnose perniziöse Anämie fordern. 

Bei allen in der Literatur erwähnten Fällen ist immer nar 
auf das Blutbild eingegangen bzw. es erwähnt, nicht aber auf die 
anderen somatischen Veränderungen bei perniziöser Anämie. 

Auffallend ist bei unserem Falle die während unserer Bect- 
achtung besonders eintretenden Veränderungen der Zunge, di: 
sofort an Glossitis Hunteri denken lassen mußten und unserer 
Ansicht nach auch so aufzufassen sind. Naegeli, Herzog. 
Türk und Stern sprechen -ihr zwar nur einen bedingten Wert 
als diagnostisches Zeichen für perniziöse Anämie zu, da sie wch 
in ®/, der perniziösen Anämiefälle, aber auch bei anderen Anämirn 
und Infektionen vorkommen. Zabel, Mathes, Zimmermanr 
und Hirschfeld schließen sich ihnen mit einigen geringfügigen 
Änderungen an. Pappenheim und Sakheim erklären sie fw 
ein charakteristisches, beinahe pathognomonisches Zeichen. 

-Die Anacidität ist desgleichen für die Diagnose perniziös 
Anämie verwertbar.. 

Die Schmerzen in den Extremitäten können ohne weiteres ais 
Erkrankung der sensiblen Bahnen des Rückenmarkes gedeutet 
werden, die, häufig als erstes Symptom auftretend, dem Morbus: 
Biermer ja so oft ihr charakteristisches Kennzeichen aufdrücken. 
Degenerative Veränderungen, die sich in -Reflexstörungen, un 
usw. äußern, sind nicht vorhanden. Ä 


Im Blutbild sprechen die spärlichen Megalocyten, die seltenen 
Normoblasten, der einmal gefundene Megaloblast für Anaemia 
perniciosa. Hierzu betont besonders Naegeli, daß wohl kei 
anderen Affektionen an Megaloblasten erinnernde Makroblasten 
im Blute sich finden, dann aber immer mit einer großen Anzal! 
von Erythro- und Normoblasten. Der Befund von Megalocyten in 
Knochenmark (Sternumpunktion) ist wichtig. Im normalen Knochen- 
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mark finden sich wohl Normoblasten, bei sekundärer Anämie auch 
Makroblasten, aber nie Megalocyten; dieser Befund ist nur bei 
„perniziös-anämischem Megaloblastenmark“ (Yammamoto) be- 
kannt. Allerdings ist bei Fällen von Pappenheim’s „perniziös- 
anämischem Blutbild“ nie so das Knochenmark untersucht worden, 
bei der Beschreibung von Schnitten des bei der Autopsie ge- 
wonnenen Knochenmarks wird aber nie — soweit mir die Literatur 
bekannt ist — von Megalocyten gesprochen. 


Gegen perniziöse Anämie sind diagnostisch die Serumfarbe, 
das Fehlen von Urobilin und Urobilinogen im Urin (außer den 
Fiebertagen), das Fehlen eines stark erhöhten Färbeindex und die 
Hypochromie zu verwerten. Gerade letztere sind Erscheinungen, 
auf deren Vorhandensein ein Kenner der perniziösen Anämie wie 
Naegeli den größten Wert legt. 


Die differentialdiagnostischen Schwierigkeiten zwischen Leuk- 
ämie mit schwerer Anämie und perniziöser Anämie sind in letzter 
Zeit mehrmals erörtert worden, während solche Bilder früher, wie 
schon erwähnt, als Leukanämien geführt wurden. 


Eisner und Meyer konnten einen Fall von progredienter 
Anämie beobachten, in dessen Blutbild spärlich Megalocyten neben 
einer Lymphocytose von 84°/, (ohne Vergrößerung der Drüsen) 
vorhanden waren. Auch mit Einschluß der pathologisch-anatomischen 
Untersuchungen, aus denen Hämosiderosis, besonders der Nieren 
und Milz, Lymphknötchen im Femurmark, Sklerose vieler Lymph- 
drüsen zu erwähnen sind, lassen sie die Diagnose zwischen perni- 
ziöser Anämie und Iymphatischer Leukämie offen. Nach ihren 
Beschreibungen sprechen die Befunde für beide Krankheiten. Es 
ist leider nicht zu entnehmen, ob die Lymphocyten qualitativ Ver- 
änderungen wie bei Iymphatischer Leukämie zeigten. Der Fall 
von Ullmann und Weiß trägt zur Deutung dieses Bildes bei. 
Sie veröffentlichen einen Fall von akuter Iymphatischer Leukämie, 
der zuerst vollkommen die Symptome einer perniziösen Anämie 
bot, aber bald in das Bild der akuten Leukämie über- 
sprang. Der Sektionsbefund sprach sowohl für perniziöse Anämie 
(Hämosiderose, dunkelgefärbtes, regeneratives Knochenmark) als 
auch für Iymphatische Leukämie (typisches Iymphatisches Knochen- 
mark). Sie neigen zur Annahme, daß Leukämie und perniziöse 
Anämie Übergänge haben — mit Heranziehung der Ellermann- 
schen Versuche —, vielleicht auf konstitutioneller Basis. Auch 
wir konnten einen ähnlichen Fall von akuter Iympbatischer Leuk- 
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ämie beobachten, der innerhalb 5 Monate unter den Zeichen 
schwerster Anämie zum Exitus letalis führte: Hgl. sank bis 
unter 10 °,,, betrug ante exitum 16 °/,, Erythrocyten 670000, Leuko- 
cyten 159000. Das weiße Blutbild bot die Zeichen der typischen 
akuten Iymphatischen Leukämie, während im roten Blutbild neben 
den Erscheinungen der schweren Anämie auch Megalocyten, manch- 
mal spärlich, oft zahlreich zu finden waren. Andere Veränderungen, 
die für perniziöse Anämie sprechen, waren nicht vorhanden. Sektion 
wurde verboten. 

Betrachtet man alle diese Fälle zusammen, so haben sie im 
Gegensatz zu unserem ein gemeinsames Kennzeichen, es handelt 
sich um akute Leukämien. Diese sind ja oft sepsisähnlich in 
ihrem Verlauf, und manche Autoren sehen die akuten Leukämien 
als besondere Abart einer Sepsis an. Bei ihnen kann man mit 
besonderer Berücksichtigung der Ellermann'schen Versuche 
zwanglos eine gemeinsame Schädigung der Leuko- und Erythropoese 
annehmen, ohne sich aber für eine echte perniziöse Anämie zu ent- 
scheiden. 

Bei unserem Falle fällt neben dem chronischen Verlauf das 
nicht gleichsinnige Verhalten des roten und weißen Blutbildes auf 
(Tabelle. Die gerade in letzter Zeit eingetretene Remission im 
roten Blutbild, während das weiße Blutbild fast unverändert ge- 
blieben ist, zeigt ein fast vollständiges Verschwinden des Perniziosa- 
bildes. 

Nach allen geschilderten Symptomen und dem klinischen Ver- 
lauf glauben wir eine sog. Begleitanämie (Pappenheim, myelo- 
phthisische Anämie) ausschließen zu können und eine atypische, 
perniziöse Anämie vor uns zu haben, die sich während bzw. bei 
einer aleukämischen IJymphatischen Leukämie entwickelt hat. Unserer 
Ansicht nach ist ein großer Teil der von der Norm der perniziösen 
Anämie abweichenden Symptome auf eine Beeinflussung durch die 
Leukämie zurückzuführen. Daß von dem gleichzeitigen Vorkommen 
von Leukämie und perniziöser Anämie bis jetzt nichts Bestimmtes 
bekannt ist (Pappenheim, Naegeli) spricht nicht gegen unsere 
Auffassung. Schon oft ist die Frage aufgeworfen worden — be- 
sonders da eine Lenkämie zuerst nur die Erscheinungen einer 
Perniziosa bieten kann — ob beide Krankheiten zusammen vor- 
kommen. ineinander übergehen können oder eine gemeinsame 
Ätiologie haben. Eine klare Beantwortung ist bis jetzt nicht er- 
folgt: viele Autoren, insbesondere Naegeli, verhalten sich voll- 
kommen ablehnend und halten an der strengen, beinahe schemati- 
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schen Trenung beider Blutkrankheiten fest. Wie in diesem Falle 
sich aleukämische Iymphatische Leukämie und perniziöse Anämie 
zueinander verhalten — ob ein oder zwei Virus beide, ob das Virus 
der IJymphatischen Leukämie die perniziöse Anämie hervorrief oder 
ob die lymphatische Leukämie den Boden für die perniziöse Anämie 
vorbereitet — läßt sich unserer Ansicht nach nicht entscheiden. 
Wenn in dem Fall überhaupt eine Klärung der oben angeschnittenen 
Fragen nach dem Stande unseres Wisseus möglich ist, so kann 
sie nur mit Hilfe der pathologisch-anatomischen Untersuchungen 
erfolgen. Der Befund der Sternumpunktion, ein Ersatz der 
pathologisch-anatomischen Untersuchungen, spricht jedoch für 
unsere Auffassung. 


Zusammenfassung.: 


1. Mitteilung eines Falles von aleukämischer lymphatischer 
Leukämie, bei dem sich perniziös anämisches Blutbild, Anacidität, 
Glossitis Hunteri, Rückenmarkstrangsymptome entwickelten. 

2. Differentialdiagnostisch kommen die sog. Leukanämie 
(Pappenheim’s myelgphthisische Anämie) und perniziöse Anämie 
in Betracht; letztere wird für höchstwahrscheinlich angenommen. 


— 
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Aus dem Stadtkrankenhaus Zittau 
(Direktor: Prof. C. Klieneberger). 


Über septische Erkrankungen mit Ausgang. in Heilung, 


Von 


Dr. Oskar Müller, 


Assistenzarzt. 


Die Art, wie Infektionserreger auf den erkrankten Körper 
einwirken, hängt letzten Endes von der absoluten Angriffsfähig- 
keit und von der Einstellung der eingedrungenen Schädlinge zum 
befallenen Organismus ab. Die letztere ist abhängig von der Ab- 
wehrkraft des Körpers. Der rein bakteriologische Gesichtspunkt 
beim Studium der Infektionskrankheiten sieht den Krankheitskeim 
zu isoliert von dem durch ihn geschädigten Körper. Beide zu- 
sammen in ihren gegenseitigen Wirkungen bilden eine fortlaufende 
Entwicklungsreihe von Lebensäußerungen, die den Kern der haf- 
tenden Infektion ausmachen. Die klinische Betrachtungsweise kann 
erheblichere Aufschlüsse und Anregungen geben in Fällen von 
Allgemeininfektionen, die in Heilung ausgehen. Vor allem kann die 
Keimüberschwemmung des Blutes nicht von vornherein als Zeichen 
der endgültigen Niederlage des Körpers angesehen werden. Beim 
Typhus z. B. und der Pneumonie ist die Bakteriämie ohne defini- 
tive prognostische Bedeutung für den Ausgang der Krankheit. 
Aber auch für die Eitererreger ist mit dem Nachweis ihres Ein- 
dringens ins Blut die Prognose im allgemeinen noch entfernt nicht 
ungünstig gestellt. Im folgenden wird über 4 septische Erkran- 
kungen mit günstigem Ausgang bei festgestellter Keimüberschwem- 
mung des Blutes berichtet und versucht, lokale und allgemeine 
klinische Zeichen’ bei diesem Krankheitsverlauf hervorzuheben. 

Es seien die Krankengeschichten kurz zusammengefaßt voran- 
gestellt. 


Hans Sch. 14 Jahre alt, litt öfter an Mandelentzündung und Drüsen- 
schwellung am Hals sowie adenoiden Wucherungen im Nasenrachenraum. 
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Erkältung am 9. IV. 25, 3 Tage später wurde akute Mittelohreiterung 
festgestellt. Nach Parazentese reichliche Eiterentleerung, trotzdem kein 
Fieberabfall, sondern — 6 Tage nach Beginn der Krankheit — Aus- 
bildung von mehreren Abscessen, die inzidiert wurden. In der ersten 
Blutkultur wurden 400 Keime des Streptococcus haemolyticus in etwa 
l ccm Blut gezählt. Die 8 Tage später angelegte Kultur blieb steril. 
Langsamer Abfall der Temperatur, unterbrochen von unregelmäßigen 
Zecken bis zur Norm, die nach 6 Wochen erreicht ist. Die Wunden 
und Gewebsdefekte der Abscesse heilen rasch und zeigen von Anfang 
an gute Granulationen. Völlig geheilt entlassen. 

Anna N. 26 jähriges Dienstmädchen. Als Kind Scharlach, Masern, 
Diphtherie, Lungenentzündnung, 1918 Grippe, 1920 Gonorrhöe. Im 
Juli 1923 Schanker, WaR. —, Beginn einer ambulanten Hg-Salvarsan- 
kur. Bei der 4. Injektion kleine Papeln an den Armen, dann stark 
gerötete brennende Arme. Seit 3 Wochen (26. VIII. 23) universelle 
Dermatitis (exfolistiva). 3 Tage vor der Krankenhausaufnabme (26. VIII.) 
Schmerzen im linken Bein und der Hüfte mit Strangbildung und starker 
Druckempfindlichkeit über der linken Vena femoralis. Im Krankenhaus 
ist die Temperatur unregelmäßig, bis auf 40° ansteigend, mäßig remit- 
tierend. Im Blut Wa. R. —; S. G. R. —; D. M. —. Die Blutkultur 
ergibt Staphylococcus albus, etwa 80 Keime im 1 cem Blut. Die 
Dermatitis heilt langsam ab. Endgültige Abfieberung nach etwa 3 Monaten. 
Geheilt entlassen im Mai 1924. Die laufend angelegten Blutkulturen 
enthielten Keime wie folgt: 2. Blutk. (29. VIII.) 160, 3. Blutk. 
(5. IX.) 16, 4. Blutk. (26. IX.) 64 Staphylokokken, 3 Streptokokken, 
5. Blutk. (9. X.) 2 Staphylokokken. 

Paul P. 18 Jahre, Maurer. Keine Krankheiten in der Vorgeschichte. 
Ende Februar 1925 luische Infektion. Geschwür auf der Dorsalseite der 
Glans. Sofortige Behandlung mit Neosalvarsan. Nach der 5. Dosis 
(16. V.) zunächst leichte Salvarsandermatitis, Salvarsan ausgesetzt. Trotz 
Aussetzens jeder Behandlung WaR. — am 16. V. Am 22. VI. 
Krankenhausaufnahme. Klagen über Jucken und Spannungsgefühl der 
Haut, besonders der Arme. Befund der universellen Dermatitis mit 
ödematöser Schwellung besonders der Arme, mit Rhagaden in den Beuge- 
falten der Hand und zahlreichen Eiterbläschen, die zum Teil konfluieren. 
Die Blutkultur ergab Staphylococcus aureus (Zahl der Keime nicht fest- 
gestellt). Nach anfänglicher Kontinua zwischen 39° und 40° von 
14 Tagen Dauer Abfall zur Norm, dann erneute Kontinua in derselben 
Höhe von 6 Tagen Dauer. Auf 30 Millionen Keime der Autovakzine 
Anstieg aut 41°, dann rascher Abfall auf subfebrile Werte unter Ab- 
heilung des Ekzems. 2. Blutkultur negativ. 

Frau Bertha N. 40 Jahre. Als Kind Masern, Mandelentzündung. 
Regel in Ordnung, 3 Geburten, davon 1 Totgeburt, keine Fehlgeburt. 
Ofters Magenbeschwerden und „Leberanschwellung“ obne Gelbsucht. Seit 
Jahren Varizen am linken Unterscnenkel. Am 6. VII. 25, mit Fieber 
über 39° erkrankt, das wechselte. Stuhl nur auf Einlauf, keine Wind- 
verhaltung, Druckempfindlichkeit der Appendixgegend, Jleozökalgurren, 
Milztumor, Eiweiß im Urin. Wegen vermuteter Appendizitis Kranken- 
hauseinweisung (chirurgische Abt.). Allgemeineindruck der hochfieber- 
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haften Erkrankung, belegte, etwas trockene Zunge, mäßiger Meteorismus 
mit uncharakteristischer Druckempfindlichkeit in beiden Unterbauch- 
gegenden. 3 Querfinger überragende Milz, sonst innere Organe o. B. 
Am linken Unterschenkel pigmentierte Hautpartien mit eitriger Blasen- 
bildung (pfenniggroß), an 2 Stellen mit starker entzündlicher Infiltration 
der Umgebung bis Unterschenkelmitte, ferner Iymphangitische Streifen 
bis zur Schenkelbeuge und Leistendrüsenschwellung. Blutkultur ergab 
Staphylococcus aureus (Zahl nicht festgestellt). Unterbindung der Vena 
saphena magna. Am 14. VII. Ausbildung eines Erisypels am linken Unter- 
schenkel mit entzündlichem Odem über Malleolus externus, Fußrücken 
und Wadeninnenseite links. Bei der Inzision findet sich sulzige Subkutis. 
Am 20. VII. ist die Temperatur nach vorhergehenden unregelmäßigen 
Zecken zur Norm gesunken. Nach guter Ausheilung der Wunden an- 
fangs August entlassen. 

Was zunächst die Staphylokokkeninfektionen betrifft, so ist 
das Zusammentreffen dieser Infektion mit Salvarsandermatitis 
schon öfter hervorgehoben worden. Es wird dabei in bedeutendem 
Maße die Entstehung der universellen Hautentzündung der Schädi- 
gung durch fehlerhaftes Präparat zugeschrieben (s. z. B. Rosen- 
thal, Klin. Wochenschr 1923, S. 1460 und Troebs, Dermatol. 
Wochenschr. 1921, S. 550, hierbei ohne nachgewiesene Staphylo- 
kokken im Blut). Bei den hier geschilderten Erkrankungen ist 
nichts bekannt geworden über anderweitige ähnliche Fälle, so daß 
die Frage nach der Salvarsangüte offen bleiben muß. Nach den 
experimentellen Untersuchungen von Shin Maie (Zeitschr. f. Hyg. 
u. Infektionskrankh. 1923, S. 99) an Kaninchen scheint der Salvarsan- 
wirkung an sich schon eine Schädigung der allgemeinen Abwehr 
gegen Staphylokokken zuzukommen. Zwar soll das Salvarsan ent- 
wicklungshemmend auf diese Keime wirken, die Schädigung, aus- 
gedrückt durch Präzipitatbildung im Serum, Hemmung der hämo- 
Iytischen Komplementfunktion, Verzögerung der Blutgerinnung. 
überwiegt jedoch und zwar gerade im Beginn der Infektion. In 
welcher Weise Staphylokokkeninfektion und Salvarsandermatitis 
zusammenhängen, ist nicht ohne weiteres zu entscheiden. Ob das 
Salvarsan eine Hautschädigung verursacht, die das Eindringen der 
Keime erleichtert, oder ob es primär die Reaktionsfähigkeit des 
Körpers schwächt, so daß die Staphylokokken leichter eindringen 
können, die Dermatitis Ausdruck der schon erfolgten Infektion und 
Reaktion ist, könnte nach den Maie’schen Untersuchungen mehr 
in letzterem Sinne entschieden werden. Das Negativwerden der 
WaR, könnte damit erklärt werden, daß mit dem Abwehrkampf 
der akuten Infektion auch eine erhöhte Widerstandsfähigkeit gegen 
Spirochäten erzeugt wird. Rosenthal macht zwischen dieser 
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Wirkung der akuten Infektion und der durch Proteinkörperwirkung 
hervorgerufenen Abwehrvermehrung einen Unterschied, der nicht 
nötig ist, weil Leistungssteigerung in immunbiologischer Hinsicht 
ein sehr oft ablaufender und allgemeinster Vorgang ist und durch 
verschiedenartigste Reize ausgelöst werden kann. Es ist die Frage 
aufzuwerfen, ob mit der Salvarsandermatitis immer eine Staphylo- 
kokkeninfektion verbunden ist, selbst wenn Keime im Blut nicht 
nachweisbar sind. Der Charakter der allgemeinen Infektion ist in 
leichteren Fällen nicht deutlich, um so mehr in den mit starken 
Reaktionen einhergehenden. Trotz des langwierigen, oft monate- 
langen Verlaufs scheinen die Aussichten auf günstigen Ausgang 
nicht unerhebliche zu sein. Von den früher hier beobachteten und 
von Troebs (s. oben) beschriebenen 7 Fällen von Salvarsan- 
dermatitis heilten.6 aus, eine Patientin starb. Bei der Pat. A. N. 
mit der schwereren Erkrankung war die Zunge von Anfang an 
rein. Am Kreislauf zeigten sich nie stärkere Veränderungen, an 
den Bauchorganen fiel nur leichter, mäßig derber Milztumor auf, 
Schüttelfröste sind nur vereinzelt im Beginn vorhanden gewesen. 


Blutstatus A. N. am 27. VII. 12. X. 23. X. 20. XIL 
Neutrophile 5,%, = 18741 I = 4650 67%, = 3240 641,% 
10 


Eosinophile 4%, = 728 2%, = 17 101,% = MM 0 
Übergangsformen 3%, = 5% 3'2 = 204 3,4, = 148 5° 
Lymphocyten 17, o= 3165 15%, = 877 18, = 888 U 
Weiße insgesamt 18 200 5850 4800 — 
Rote 2,85 Mill. 3,768 M. 3,48 M. 4H N. 
Hämoglobin 689%, 70 o 69 9, 31°, 
Blutstatus bei P. P. am 26. VI. 9. VII. 17. VIL 8. VHI. 
Neutrophile 71%, = 14200 73% = 10 950 720, = 7560 = 
Eosinophile 14%, = 2800 6°, = 900 3%, = 315 - 
Übergangsformen 6% = 1200 ER — 15 6°% = 630 - 
Lymphocyten 9 o = 1800 208%% = 3075 19%, = 195 = 
Weibe insgesamt 20000 15000 10 500 6700 
Rote gei == 488 M. -- 
Hämoglobin 88%, =- T6 o - 


Das Verhalten des Blutbildes entspricht einer günstigen Reak- 
tion mit ziemlich hoher W-Zahl. Eine starke Eosinophilie ist bei 
A. N. etwa in der Mitte des Krankheitsverlaufs, bei P. P. zu Beginn 
mit folgendem Abfall zur Norm vorhanden. Im Urin fanden sich 
nur geringe Veränderungen: zeitweise Opaleszenztrübungen und 
bei A. N. einige Zeit hindurch starke Urobilin- und Urobilinogen- 
ausscheidung. Sedimentbefund o. B. 

Die Patientin B. N. hatte zunächst das Aussehen wie bei 
einer leichten Allgemeininfektion. Innere Organe waren o. B., Urin 
normal. Das Blutbild zeigte außer dem Fehlen der Eosinophilen 
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(in diesem Fall ohne Bedeutung) nichts Besonderes: Lymphocyten 
28%,, Neutrophile 70 %,, Übergangsformen 2°,,, Eosinophile 0. 

Den eindruckvollsten Krankheitsverlauf zeigte der Pat. H. Sch. 
Anfangs bestand mäßige Prostration, vorübergehend Irrereden im 
Fieber, sonst freie Psyche. Bei der Krankenhausaufnahme fand 
sich Rachensoor, die Zunge war immer rein, die Eßlust nur anfangs 
in geringem Grade beeinträchtigt. Es konnten 4'/), Wochen nach 
Beginn der Krankheit noch während Jleichterer Temperaturen 
3000 Kalorien zugeführt werden. Der Kreislauf war nicht nennens- 
wert gestört, das Herz an der Grenze normaler Größe. Vorüber- 
gehend bestand kürzeres systolisches Geräusch, das in der Rekon- 
valeszenz wieder verschwand. Die Milz war gering, etwas derb 
geschwollen und bildete sich nach 14 Tagen zurück. Im Urin zeit- 
weise Opaleszenztrübung ohne Sedimentbefund. 


In umstehender Zusammenstellung zeigt sich ein stetiger Rück- 
gang der anfangs bestehenden Granulocytose hauptsächlich auf Kosten 
der Stabkernigen, die bei der letzten Untersuchung immer noch 
an Zahl etwas erhöht sind (4—5°/, normal nach Schilling). Be- 
merkenswert ist der rasche Abfall der Stabkernigen nach dem 
Höhepunkt der Erkrankung. Umgekehrt entwickelt sich aus an- 
fänglicher Aneosinophilie eine überschießende Eosinophilie und zwar 
erst bei beginnender Entfieberung. Die Lymphocyten nehmen bis 
za normalen Werten an Prozentzahl zu. Normale Jugendformen 
nehmen ab und verschwinden. 


Therapeutisch wurden die Staphylokokkenerkrankungen mit 
Autovaccine behandelt, die Streptokokkensepsis mit intraglutäalen 
Milchinjektionen von 5—10 ccm in fünftägigen Abständen. Außer- 
dem wurden die nötigen chirurgen Eingriffe vorgenommen. 


Es ist bemerkenswert, daß die Reaktionen des Körpers zur Lokali- 
sierung und Fixierung der Infektion sich an der Peripheriedes Körpers 
abspielten. Vielleicht sind insofern die Salvarsandermatitiden mit 
Staphylokokkeninfektion als verhältnismäßig günstige Sepsiserkran- 
kungen zu betrachten. Bei der Prognosestellung einer septischen 
Erkrankung ist jedenfalls Anwesenheit von Infektionskeimen im 
Blut den Erscheinungen der Reaktionsfähigkeit des Körpers nach- 
geordnet. Diese drückte sich in den vorliegenden Fällen aus in 
dem guten Allgemeinzustand (Ernährungszustand, Nahrungs- 
aufnahme, freier Psyche, jugendlicher Organismus) sowie im Tempe- 
raturverhalten, Blutbild, Absceßbildung mit guter Heilung, ferner 
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am 21. III 22. IH. 23. II. 24. IN. 
Neutrophile 78%, = 14508 0% 81%, = 12879 1, = RR 
Segm. Kernige 59%, = 10974 63% 66 ° = 10494 36%, = HN 
Stabkernige 19%% = 3514 17%, 15%, = 2385 15%, = 12W 
Eosinophile 0 1a ho 0 0 
Jugendformen 5, = 930 D Olo 7T% = 1113 40 = MW 
Übergangsformen 3%, = 558 2%, 2%, = 318 0 
Myelocyten 0 0 0 2%, = 160 
Monocyten 1% = 186 112% 2°% 318 0 
Lymphocyten 12°% = 2232 9% 8%, = 1272 229%, = 1760 
Plasmazellen 1%% = 186 2%, 0 1. = & 
Weiße insgesamt 18 600 15 900 8000 
Rote 3,287 Mil. — — — 
Hämoglobin 81%, — — — 
Anisocytose + — — — 
Polychromasie -- — — 
Eosinophilie mit 
basoph. Tüpfelung — — zer Do 

am 26. III. 31. II. 18. IV. 28. IV. 
Neutrophile 67% = 6432 82%, = 10250 61 1⁄2 lo = 485 67% 
Segm. Kernige 57°% = 5382 58% = 6250 54%, = 4347 60°, 
Stabkernige 10% = 960 24%, = 3000 T'o = 603 7° 
Eosinophile „= 48 0 6%, = 483 10% 
Jugendformen 6%, = 576 1%, = 12 „= 40 0 
Übergangsformen 3%, = 288 3, = 305 4% = 322 2%, 
Myelocyten = 96 0 0 0 
Monocyten 21,9%, = 240 2, = 23% 2%, = 161 20, 
Lymphocyten 19%, = 1824 12%, = 150 25%, = 2012 19% 
Plasmazellen 1%, = 96 0 10o = 890, 0 
Weiße insgesamt 12 500 8050 — 
Rote — 1,84 Mill. 2,72 Mil. — 
Hämoglobin — 419%, 77% — 
Anisocytose — — 4 
Polychromasie — — — — 
Eosinophile mit 
basoph. Tüpfelung -- — — — 

am 4. V. 22. V. 29. V. 10. VI. 15. VII. 
Neutrophile 40%, = 2000 589, 49%, 20%, 61°, 
Seem. Kernige — — —_ — — 
Stabkernige —- — — — — 
Evsinophilie 14%, = 700 11% 12% 19% 6% 
Jugendformen 0 0 0 0 0 
Übergangsformen 39%, = 1% 4%, 5%, 4%, 29, 
Mveloeyten 0 Ö 0- 0 0 
Monveyten 3%, = 1% 3%, 30 32, 29, 
Lymphoevten 40%, = 2000 253% 30%, 429, 290, 
Plasmazellen 0 0 Ö 
Weibe insgesamt IV — _ — — 


Rote 

Hämoglobin 19%, 
Anisocytose — 
Polyehromasie 
Eosinophilie mit 
basoph. Tüpfelung + 


3,98 Mill. 


| 


Nachtrag bei der Korrektur: Blutbild am 1. X. 25: Neutrophile 47 %,, Eosine- 
phile 11°%, Ubergangsformen 3%,, Munveyten 2%, Lymphocyten 370%. 
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in der fehlenden nachweisbaren Beteiligung innerer Organe. Die 
Zusammenstellung klinischer Beobachtungen nach dem Gesichts- 
punkt der Reaktionsfähigkeit des Körpers gegen Allgemeininfek- 
tionen hat sich nicht nur auf die Ergebnisse der Organunter- 
suchungen zu stützen, sondern sollte auch in differenzierender 
Weise das zum Ausdruck bringen können, was in den „Gesamt- 
eindruck“ eingeht und mannigfaltiges unscharfes Gefühlsmäßige 
enthält. In dieser Hinsicht wäre eine breitere Grundlage wünschens- 
wert. 
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Aus dem sero-bakteriologischen und Stoffwechsel-Laboratorium 
des Städtischen Krankenhauses Stettin. 


(Vorsteher: Dr. Willy Heimann.) 


Über die Vorbedingungen zur Coli-Desinfektion 
des Dünndarms. 


Als Beitrag zur Frage der perniciösen Anämie. 


Von 


Dr. Siegfried Cohn, Stettin, 


Volontärarzt der inneren Abteilung (Dir.: Prof. Neisser). 


Durch die bakteriologischen Ergebnisse der Darmsaftunter- 
suchungen erhält die Theorie einer intestinalen Genese der perni- 
ziösen Anämie eine gewisse Stütze. Man fand bei Perniziosa mit 
Regelmäßigkeit im Duodenum und Dünndarm im Gegensatz zur 
normalen Flora Dickdarmkeime, in der Hauptsache das Bakterium 
coli commune (1), was auch wir bestätigen können. Auf der einen 
Seite wurde dieser Befund als rein symptomatisch angesehen, auf 
der anderen Seite versuchte man, ihn in kausalen Zusammenhang 
mit der Biermer’schen Krankheit zu briugen. Seyderhelm (2), 
welcher die letztere Ansicht vertritt, glaubt, daß der Dickdarm- 
inhalt an sich giftig ist, aber beim Normalen deswegen nicht giftig 
wirkt, weil die Gifte vom gesunden Dickdarm im allgemeinen 
nicht resorbiert werden. Durch den Dünndarm dagegen, wo natur- 
gemäß gute Resorptionsbedingungen vorhanden sind, können die 
angenommenen Gifte in den Körper diffundieren und damit die 
spezifisch-deletären Wirkungen entfalten. Die Schlußfolgerungen 
Seyderhelm’s und seine klinischen Versuche (Colon-Ausschaltung) 
gehen konsequenterweise darauf hinaus, den Dünndarm von den 
für den Dickdarm charakteristischen Keimen (Bakterium coli) und 
Inhalt zu befreien. Die v. Winterfeld’schen Versuche (3), den 
Organismus gegen die Coli-Toxine durch Vaccination giftfest zu 
zu machen, eine Methode, welche von gleichen Voraussetzungen 
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ausgeht, haben, wie auch wir feststellen konnten, noch keine großen 
Erfolge gehabt. 

Ohne Stellung zu der noch nicht endgültig entschiedenen Frage 
nehmen zu wollen, ob der Dickdarminhalt wirklich giftig im Seyder- 


helm’schen Sinne und von Bedeutung für die Perniziosa ist, und 


ob die operativen Maßnahmen Seyderhelms diese Frage end- 
gültig geklärt haben, erscheint uns das Phänomen der regelmäßigen 
massenhaften Anwesenheit des Bakterium coli commune bei der 
Anämie auffallend genug, um die Lebensbedingungen des Bakterium 
coli einer Untersuchung zu unterziehen. Es handelt sich also darum, 
die Bedingungen kennen zu lernen, unter denen das Coli-Bakterium 
leben kann und wie ev., um an eine Therapie zu denken, durch 
willkürliche Veränderung dieser, ihm die Voraussetzungen für sein 
Leben zu entziehen wären. 

Ausgehend von der Tatsache, daß für eine Desinfektion, wie 
z. B. im Magen, oder für eine spezifische antagonistische Bakteri- 
cidie, wie in der Vagina, die lokale Reaktion der Säfte be- 
stimmend ist, wurden die Lebensbedingungen des Coli-Bakteriums 
zunächst nach der Seite der Wasserstoff-Ionen-Konzentra- 


=. tion geprüft. Im Anschluß daran wurden verschiedene Ionen unter 


kolloidehemischen Gesichtspunkten betrachtet, schließlich unter- 
suchten wir die physiologisch wichtigen, im Darmsaft vorkommen- 
den Phosphate und Karbonate bzw. Bikarbonate. Es wurden stets 
Reihenuntersuchungen gemacht, deren wesentliche Resultate 
der übersichtlichen Kürze halber aus großen Tabellen herausgezogen 
und nach bestimmten Gesichtspunkten geordnet wurden. Die zu- 
sammengestellten Tabellen können aus Gründen der Raumbeschrän- 
kung nicht abgedruckt werden. Ich muß mich daher damit be- 
gnügen, ihren wesentlichen Inhalt wiederzugeben. 


Versuchssnordnung. 


a) Colistamm. 

Zur Verwendung gelangte ein starker Colistamm, aus Stuhl frisch 
gezüchtet, stets von einer 24 stündigen Schrägagarkultur. 

b) Der Nährboden. 

Als Nährmedium diente für die orientierenden Versuche eine durch 
Soda leicht alkalisch gemachte Nährbouillon; zu den Kontrollversuchen 
bei positiven Resultaten wurde eine Phosphat-Neutral-Bouillon nach 
Gildemeister(4) benutzt, d. h. eine Bouillon, in welcher von den ge- 
wöhnlich zu 1 | gehörigen 5g NaCl 2 g ersetzt wurden durch sekundäres 
Natıiumphosphat. Die Einstellung geschah dabei durch NaOH bzw. 
HC) auf ph — 7,1. (Eine solche Bouillon hat den Vorteil, daß beim 
Kochen ihre Reaktion nicht verändert wird.) 
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c) Der Reihenversuch. 

Ausgang: 10°/, bzw. 1 °/ ige Lösung der betr. Substanzen; Mischung 
mit Bouillon durch Pipettieren in sterile mit Bouillon gefüllte Röhrchen 
in absteigenden Mengen. Nach Mischung 10 Minuten Kochen im W asser- 
bade zur Vernichtung von Luftkeimen. (Karbonatlösungen wurden im 
Gegensatz dazu selbstverständlich nicht gekocht.) Beimpfen der Röhrchen 
mit ca. !/, Ose von der 24stündigen Schrägagarkultur. Prüfung der 
Bouillonkulturen, nach 24 stündiger Bebrütung bei 37 Grad, durch Aus- 
strich auf Endoagar; nach dessen 24stündiger Bebrütung Ablesung des 
Resultats; Bestimmung der [H] in entsprechenden nicht beimpften Kov- 
trollröhrchen unter sonst gleichen Bedingungen nach der Indikatoren- 
methode von Leonor Michaelis (mittels Komparator). 

d) Die Resultate ergeben Werte von vollkommener Wachstums- 
hemmung auf der einen Seite, von schrankenloser Wachstumsfülle auf 
der anderen Seite und einer Zwischenzone von Wachstumseinschränkung, 
die ich der Kürze halber als relative Hemmung bezeichne. 


I. Der Einfluß der Wasserstoff-Ionen-Konzentration auf das 
Coli-Wachstum. 


a) Der Einfluß von Säuren. 


Wir prüften bei verschiedenen Säuren, bei welcher H` und 
molaren Konzentration eben noch eine absolute Colihemmung 
eintritt. Dabei zeigte sich, daß die ph-Werte absoluter Hemmung 
bei der Zitronen-, Wein- und Phosphorsäure auffallend nahe bei- 
einander liegen, und zwar bei ph = ungefähr 1,0. 

Hingegen findet die absolute Hemmung durch die Essigsäure 
bei einem bedeutend geringeren Säuregrad statt, bei ph ca. 3,0. 
Dieses Ergebnis scheint mit der von Overton (5) gefundenen 
Eigenschaft einer besonderen Lipoidlöslichkeit der Essigsäure im 
Znsammenhang zu stehen. Damit würde die verderbliche Wirkung 
der Essigsäure auf das Leben des Coli-Bakteriums, und zwar bei 
bereits auffallend geringer H-Ionen-Konzentration ihre Erklärung 
finden. Die Essigsäure nimmt also wegen ihrer Lipoidlöslichkeit 
gegenüber den drei anderen Säuren eine besondere Stellung ein. 
und ihr Einfluß ist nicht, wie bei diesen, nur auf Wirkung der 
H-Ionen- Konzentration zu beziehen. 

Die den Wirkungen der Säuren entsprechenden molaren Kon- 
zentrationen liegen zum Teil weit auseinander (1:3). Daraus darf 
man schließen, daß hier eine Beziehung zwischen Absterbe- 
ordnung desColi-Bakteriums und molarer Konzentra- 
tion nicht besteht, sondern lediglich eine Abhängig- 
keit von der Wasserstoff-Ionen-Konzentration. 
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b) Der Einfluß von Alkalien auf das Coli-Wachstum. 


In einer zweiten Versuchsanordnung haben wir die Beeinflussung 
des Coli-Bakteriums nach der alkalischen Seite hin geprüft, und 
zwar an den tertiären Phosphaten K,PO, und Na,PO,. Es muß 
dazu bemerkt werden, daß es sich bei Lösungen dieser Salze um 
ein Freiwerden von reiner KOH und NaOH handelt, mit anderen 
Worten, daß hierbei die Wirkung starker Basen in die Erscheinung 
tritt. Es stellte sich heraus, daß noch bei einem Wasserstoft- 
Zahlenwert von ph = 12,0 ein volles ungehemmtes Coli -Wachstum 
zu beobachten ist. In höheren molaren Konzentrationen der be- 
treffenden Lösungen, wo absolute Hemmung besteht, ist die dazu 
gehörige ph-Zahl so groß, daß sie nach der Indikatorenmethode 
nicht festgestellt werden kann. Ich habe daher für die Grenzen 
der absoluten Hemmung nur die molaren Konzentrationen fest- 
stellen können; es verhalten sich diese bei den geprüften Salzen etwa 
wie 1:2. Demnach kann auch hier wie bei den Säuren keine Be- 
ziehung zwischen molarer Konzentration und Coli-Abtötung, wohl 
aber eine deutliche Abhängigkeit von der H-Ionen-Konzentration 
festgestellt werden. 

Wir finden als Grenzwerte, bei denen das Coli-Wachstum 
unterdrückt wird, auf der sauren Seite einen Wasserstoff-Zahlen- 
wert von ph==0,89, auf der alkalischen Seite ph größer als 12,0. 
Als Grenzwerte, bei denen noch eben vollkommenes Coli-Wachs- 
tum zu beobachten ist, finden wir ph=1,19 und ph=12,0. 


II. Der Einfluß von spezifischen Ionen auf das Coli-Bakterium. 


Wir haben weiter Salze geprüft, deren H-Ionen-Konzentration 
innerhalb dieser Grenzwerte von ph—=1 und 12 liegen. A priori 
dürfte bei diesen Reihenversuchen nirgends eine Hemmung zu 
erwarten sein, wenn die reine H-Ionen- bzw. OH-Ionen-Konzentration 
das allein Ausschlaggebende wäre. Finden wir dagegen innerhalb 
dieser Breite andere Resultate, so müssen ihnen besondere Ur- 
sachen zugrunde liegen. Wir haben deswegen die Prüfung der 
Salze so vorgenommen, daß wir uns zunächst an die Hofmeister- 
sche Anionen-Reihe gehalten haben und hatten dabei folgende 
Ergebnisse: Wir beobachteten zunächst, daß eine Hemmung beim 
Jodnatrium, Rhodankalium und Rhodannatrium eintritt. Die 
molare Konzentration ist wechselnd. Die H-Ionen-Konzentrationen 
befinden sich in für das Coli-Bakterium durchaus physiologischen 


Breiten. Es bedingen demnach die Wachstumshemmung Ursachen, 
Nk 
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für die uns die Analogie zu den von Hofmeister festgestellten 
Beziehungen der Neutralsalze zu eiweißartigen Kolloiden die Auf- 
klärung gibt. Die Hofmeister’sche Reihe ist geordnet: beginnend 
von der Einwirkung stärkster Fällung zur schwächsten am Ende, 
bzw. umgekehrt von hinten von stärkster Quellung hydrophiler 
Kolloide zur schwächsten Quellung vorn. Da das Absterben des 
Coli-Bakteriums bei Jod- und Rhodansalzen am Ende der Reihe, 
nämlich auf der Seite der stärksten Quellung erfolgt, so muß 
man schließen, daß Coli durch Quellung zugrunde geht. 
Das entspricht den Anschauungen Eisenberg’s (6), welcher 
sich die delektäre Wirkung auf die Bakterien als Folge einer 
Veränderung im Dispersitätsgrade ihrer Eiweißkörper vorstellt. 


Ergänzungsweise haben wir noch von Erdalkali-Salzen das 
Calcium chloratum, das Calcium jodatum und das Magnesium 
sulfur. geprüft und festgestellt, daß die entsprechenden Erdalkalien, 
und zwar: CaCl, gegenüber KCl und NaCl, CaJ, gegenüber KJ und 
NaJ, stärker abtötend wirken (trotz schwächerer molarer Konzen- 
tration), während das MgSO, gegenüber den Alkali-Sulfaten in gleichen 
molaren Konzentrationen keine stärkere Wirkung aufweist. Nach 
Höber (Auflage V S. 269) unterscheiden sich die einzelnen 
Alkali-Kationen in ihrer Fällungskraft nicht erheblich voneinander. 
Dagegen wirken die Erd-Alkali-Kationen im allgemeinen stärker 
als die Alkali-Kationen, mit Ausnahme des Magnesiums, das den 
Alkalien ungefähr gleichkommt. Demnach tinden diese von Höber 
berichteten Erfahrungen auch in unseren Versuchen am Coli-Eiweiß 
ebenfalls eine Bestätigung. 

Die mangelnde Wirksamkeit des Magnesiums, bzw. seines 
Sulfates, auf das Coli- Wachstum dürfte von Interesse sein 
und verdient besonders vom klinischen Gesichtspunkt aus eine 
gewisse Beachtung. Es wird später daher davon noch einmal die 
Rede sein. 

Im Gegensatz zu dem Befund der ersten Versuchsreihe, dab 
es im wesentlichen «quellende Faktoren sind, die auf das Bakterium 
coli deletär wirken, scheint es sich bei den Erdalkalien 
um stärkste Fällung zu handeln, welche besonders stark 
(Pauli (Tì) gerade am untersten Ende der Anionen-Reihe infolge 
Umkehr der Ladung zur Wirkung kommt. 

Es kann also Coli durch stärkste Quellung und stärkste 
Fällung zur Abtötung gebracht werden, wobei die Jod- 
und Rhodan-Anionen eine ausschlaggebende Rolle spielen. 
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II. Der Einfluß der Karbonate und Phosphate auf das 
Coli-Wachstum. 


Wir haben weiter die physiologisch wichtigen Phosphate und 
Karbonate bzw. Bikarbonate untersucht, und konnten beobachten, 
daß je weiter sich die H-Ionen-Konzentrationen von dem physio- 
logischen Mittelwert entfernen, und zwar sowohl nach der sauren 
Seite bei den primären Kalium- und Natrium-Phosphaten, als nach 
deralkalischen Seite bei den Bikarbonaten und Karbonaten eine 
Bakterienhemmung auftritt, obgleich die hier herrschenden Wasser- 
stoffzahlen noch innerhalb der oben bestimmten Toleranzbreite 
liegen. Es kommt demnach den Karbonat- und Phosphat-Ionen ein 
gewisser spezifischer Einfluß zu. Da dieser sich aber erst bei höherem 
Alkali- und Säuregehalt — wenn auch noch innerhalb der oben fest- 
gelegten physiologischen Breite — bemerkbar macht, so muß wohl die 
H-Ionen-Konzentration hier von unterstützender Be- 
deutung und mitbestimmend sein für die Schädigung des Bak- 
teriums neben der spezifischen Ionenwirkung, und zwar dies in dem 
Sinne, daß wahrscheinlich der deletäre Einfluß auch hier durch 
Quellung hervorgerufen wird. 


Das Bisherige zusammenfassend ist zu sagen, daß 1. die molaren 
Konzentrationen bei gleich schädigender Wirkung eine Differenz 
bis zum Hundertfachen aufweisen, also eine Abhängigkeit 
zwischen molarer Konzentration und Wirkung nicht 
besteht. 


Daß 2. die H-Ionen-Konzentration innerhalb weiter Grenzen, 
von ph = 1,19 bis ph = 12,0 ohne Einfluß auf das Colibakterium 
ist, und erst jenseits dieser Grenzen das B. coli angreift, daß aber 
bei sauren Phosphaten und den alkalischen Karbonaten schon 
innerhalb dieser Grenzen sich die H-Ionen-Konzentration als 
relativ wirksam erweist. 


3. Wesentlicher für das Absterben des B. coli scheint der 
ceolloeidehemische Einfluß bestimmter Ionen, vornehmlich 
bestimmter Anionen, auf das Eiweißsubstrat des Bakteriums zu 
sein, und zwar der Jod- und Rhodansalze. Von den Kationen wirken 
die Alkalisalze durch Quellung, die Erdalkalien durch Fällung des 
Bakterieneiweißes (des B. coli), und zwar letztere stärker als die 
Alkalisalze, deletär. Die spezifische Wirkung von sauren Phos- 
phaten und Karbonaten scheint in Richtung der Quellung zu liegen. 
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IV. Der Einfluß des Natrium bicarbonicum auf das 
Coli-Bakterium. 


Das physiologisch wichtige Bikarbonat haben wir besonders 
untersucht. Es erscheint von vornherein von Bedeutung, weil der 
Körper mit seiner Hilfe in der Lage ist, seine Alkalität relativ 
nahe dem Neutralpunkt festhalten, und dabei hohe prozentuale 
Mengen dieses Salzes konzentrieren und aufspeichern zu können. 
um eine bestimmte H'-Konzentration im Organismus aufrecht zu 
erhalten (Pufferung). Im Darme z. B. herrscht eine Alkalescens. 
“ welche in der Hauptsache bedingt ist durch einen Gehalt an 
Natrium bicarbonicum. Auerbach und Pick(8) haben gezeigt. 
daß im Pankreassaft eine Konzentration an Hydrokarbonat bis 
1,15°%,, im Darmsaft von durchschnittlich 0,2°, besteht. 

Trotz der relativ hohen prozentualen Konzentration im Pankreas- 
und Darmsaft, die wahrscheinlich für die Verdauung von Be- 
deutung ist, ist die H'-Konzentration verhältnismäßig niedrig. Dies 
hängt mit der von Auerbauch und Pick festgestellten Eigen- 
tümlichkeit des Natrium bicarbonicum zusammen, daß trotz weit- 
gehender Differenz der prozentualen Konzentrationen die H'-Kon- 
zentrationen nur in geringer Breite voneinander abweichen. Ich habe 
einen derartigen Versuch gemacht und bei Konzentrationen von 
0,1°/, bis 9°, NaHCO, ein ph von 7,75 bis ph = 8,7 gefunden. 

Nach unsern Versuchen beginnt die relative Hemmung für 
Coli durch Natrium bicarbonicum bei einer molaren Konzentration 
von 0,24 und ist absolut von einer molaren Konzentration von 0,48 an. 
Es entsprechen diese molaren Konzentrationen prozentualen Werten 
von 2,85°, und 5,71%, also bedeutend höheren prozen- 
tualen Konzentrationen, als sieim Darmeanzutreffen 
sind. Die en leuge H -Konzentration dürfte zwischen ph = 1.19 
und ph = &, 

Es besteht noimalerveie im Dünraarm Coli-Freiheit. Wenn 
diese etwa im Zusammenhang mit dem durch Natrium bicarbonicum- 
Gehalt bedingten Milieu stehen sollte. so müßten besondere Ver- 
hältnisse im Darm gegeben sein, die in den bisherigen Reagenz- 
slasversuchen nicht reproduziert worden sind. 

Versuche von Ganter und van der Reiß(l) brachten mich 
auf einen Gedankengang. der sich für Klärung dieser Frage als 
fruchtbar erwies. Diese ließen ein „Darmschiffchen“, das mit einer 
PBakterienkultur, einmal auch mit einer Colikultur, beladen und ver- 
schlossen war, verschlucken und den Darm passieren. Während 
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der Darmpassage ließen sie das Schiffchen vermittels eines starken 
Elektromagneten bis an die 50 mal im Dünndarm öffnen. So konnten 
sie die Kultur mit dem Darmsaft nach Belieben oft in Berührung 
bringen. Eine solche Colikultur (wie auch andere Bakterienkulturen) 
war nach dieser wiederholten Berührung mit Darmsaft nicht mehr 
wachstumsfähig. 

Es fiel beiden Ganter’schen und van der Reiß'schen Ver- 
suchen die mehrfache Einwirkung auf die Bakterienkulturen durch 
das mehrfache Öffnen der Darmpatrone auf, und gerade diese mehr- 
fache Einwirkung schien im Reagenzglase wiederholenswert. 

Wir gingen von der Vorstellung aus, daß der Colibazilllus 
schon durch eine einmalige Einwirkung prozentual unterwertiger 
Konzentrationen eine gewisse Quellung und Auflockerung latent 
erfahren und bei einer zweiten und öfteren Einwirkung gleicher 
unterschwelliger Konzentrationen erst zum Absterben gebracht 
werden könnte. Spielt doch im Leben das Moment der Dauer der 
Einwirkung in Wechselbeziehung zur unterwertigen biologischen 
Konzentration sicherlich eine nicht unbedeutende Rolle. 

Ich habe zunächst also wieder im Reihenversuch Verdünnungen 
von 0,1—10°/,iger Hydrokarbonat-Bouillon angelegt und entsprechend 
beimpft.!) Das Resultat ergibt: volles Wachstum noch in der 
3°%,igen Lösung, absolute Hemmung von der 4°/,igen Lösung an 
aufwärts. Ein Ausstrich derselben Kulturen nach 48 und 72 Stunden 
langer Bebrütung ergibt keinen Fortschritt der Hemmung. Impft 
man dagegen aus der ersten — 24 Stunden bebrüteten — Bouillon- 
kultur je eine Öse in die entsprechende gleich konzentrierte aber 
frische Natr.-bic.-Bouillon über, so zeigt sich jetzt eine deutliche Ent- 
wicklungshemmung, indem nach 24stündiger Bebrütung der Aus- 
strich aus dieser zweiten Natr. bic.- Bouillonkultur, wie die 
Prüfung auf der Endoplatte ergibt, nicht mehr angeht. Tritt 
überhaupt durch solche Übertragungen in frische Natr.-bie.-Bouillon 
Absterben ein, so geschieht dies sofort schon bei der ersten Über- 
tragung. Die Natr. bic. Konzentration braucht unter diesen Be- 
dingungen nur 0,9°/, zu betragen, um für Coli verderblich zu sein 
während in der ersten Natr.-bic.-Bouillon noch bei 3°/, volles Wachs- 
tum und erst bei 4 °/, Aufhören der Vitalität festzustellen war. Die 


1) Die Anfertigung unserer Natronlösung gesehah unter besonderen Kautelen: 


das zur Lösung dienende Wasser wurde 10 Minuten lang zum Sieden erhitzt, 
dann unter Leitungswasser schnell abgekühlt. und die abgewogenen Natr. bie.- 
Mengen darin kalt gelöst. Geringe Fehler, bedingt durch Hinzutreten von CO, 


bei Überführung in die (refäße sind unvermeidbar. 
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Konzentration von 0,9°% entspricht wohl etwa der im obersten 
Teil des Dünndarms, wo der ca. 1°/,ige Pankreassaft sich mit dem 
0,2 °% igen Darmsaft mischt. Im Darm, wo immer neuer Saft ge- 
bildet wird und vorbeifließt, und wo die Stoffwechselprodukte des 
Coli ebenfalls fortgespült werden, entsprechend der Übertragung in 
frische Hydrokarbonat-Bouillon, sind Bedingungen vorhanden, wie 
sie dieser Versuch wohl nachahmen könnte. 

Wir können aus diesen, vielfach wiederholten, Versuchen folgern. 
daß das Coli-Bakterium, vielleicht vermöge eigener Säurebildung. 
zwar imstande ist, eine bestimmte Höhe von Bikarbonat-Konzentration 
noch mit seiner Lebensfäbigkeit zu vereinen, daß aber dabei seine 
Vitalität doch so weit geschwächt worden ist, daß es, von neuem 
denselben Alkali-Konzentrationen ausgesetzt, nicht mehr imstande 
ist, ebenso wirksame Reaktionsabwehrkräfte mobil zu machen. Es 
erleidet vielmehr dann eine irreversible Schädigung schon bei drei- 
fach geringerer Konzentration. So kommt es, daß es nur noch in 
einer Hydrokarbonat-Konzentration von 0,8°/, leben kann, während 
es in den ersten 24 Stunden in einer solchen von 3°/, nicht abge- 
tötet wurde. 

Es ist alsoindem Natrium bicarbonicum des Darm- 
saftes bzw. Pankreassaftes ein in gewisser Beziehung 
physiologisch baktericider Faktor zu erblicken. Da- 
mit soll keineswegs gesagt sein, daß dieser der einzige sei. 


a) Der Einfluß des Natrium bicarbonicum auf das 
Wachstum von Colistämmen Perniziös-anämischer. 


Einen auffallenden Befund ergab die Untersuchung von drei 
Colistämmen, die ich durch Duodenalsondierung dreier Perniziös- 
anämischer gewann.')?2) In gleicher Weise geprüft auf ihre Emp- 
findlichkeit gegen Natrium bicarbonicum, ergaben sie in bemerkens- 
wertem Gegensatz zu meiner Vermutung, daß sie widerstandsfähiger 
als der gewöhnliche Dickdarmcoli sein müßten, gerade das Gegen- 
teil. Die Versuche ergaben, daß bei zweimal wiederholter 24 stündiger 
Bebrütung in Natrium bicarbonicum-Bouillon einmal bei 0,3 °/,, ein- 
mal bei 0.5", und einmal bei 0,75°, das Coli-Wachstum aufhört. 


1) Ich spreche den Herren Kollegen Dr. Schuchard und Dr. Los, welehe 
mir freunmlicherweise die Patienten zur Dustdenalsondierung zur Verfügung stellten 
und sich z. T. selbst die Mühe machten. den Duodenalsaft zu entnehmen, meinen 
verbindlichsten Dank aus. 

2) Es handelte sich um die Stämme: 1. Nöske, 2. Prüssel, 3. Zander. 
Die Stämme wurden aus dem Duodenalsaft gezüchtet. der jeweils nüchtern ohne 
vorherige Einspritzung einer Saft anregenden Lösung entnommen wurde. 
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Eine solche Natrium bicarbonicum-Konzentration im Duodenum 
unter allen Umständen durch Einnahme des Salzes zu erreichen 
dürfte praktisch möglich sein. Zwei dahingehende Einzelversuche 
ergaben zwar noch kein ermutigendes Resultat, sind aber wenig 
beweisend, da sie aus äußeren Gründen nicht konsequent zu Ende 
geführt wurden; sie werden daher später noch planmäßig wieder- 
holt werden. 

In diesem Zusammenhang sei an die früheren Versuche von 
Grawitz(9), Böttner und Werner (10) und Gohrke (1) er- 
innert. Grawitz versuchte mit Kochsalzlösung, Böttner und 
Werner mit einer Magnesiumsulfatlösung den Darm zn spülen. 
~ Gohrke fügte zu der 5°/,igen Magnesiumsulfatlösung noch eine 
-© 5°%,ige Natrium bicarbonicum-Lösung hinzu und machte damit Ver- 
` suche zur Reinigung des Darmes. Später scheint er vom Natrium 
bicarbonicum wieder abgekommen zu sein, er weist lediglich auf 
- einen günstigen „symptomatischen“ Einfluß seiner Spülungen hin. 
-© Das Magnesiumsulfat besitzt nach den obigen Versuchen keinen 


- baktericiden Einfluß auf das Bakterium coli. 


Dagegen kommt gerade dem Natrium bicarbonicum im Gegen- 
satz zu dem Magnesiumsulfat eine wirklich baktericide Wirkung 
auf das Bakterium coli zu, die Gohrke offenbar noch nicht be- 
kannt war. Die praktische Durchführung derartiger Versuche an 


~ Perniziösen ist, wie oben gesagt, in Aussicht genommen. 


Zusammenfassung. 


Die Anschauungen Seyderhelm’s über die Genese der perni- 
- ziösen Anämie bilden den Ausgangspunkt der vorliegenden Arbeit. 
Es wurde der Einfluß von Säuren, Alkalien und anorganischen 
Salzen auf das Wachstum des Bakterium coli commune untersucht 
und folgendes gefunden. f 

1. Die molare Konzentration ist für die Abtötung ohne Be- 
deutung. 

2. Die H'-Konzentration ist im allgemeinen ebenfalls ohne Be- 
deutung, da in dem weiten Bereich zwischen ph = 1 und ph = 12 
keine durch sie allein bedingte Abtötung festzustellen ist. 

3. In Anlehnung an die Hofmeister’sche Anionenreihe sind 
die Jod- und Rhodan-Alkali-Verbindungen im Sinne der Quellung, 
die Chlor-Jod-Rhodan-Erdalkali-Verbindungen im Sinne der Fällung 
deletär für das Bakterium coli. 

4. Eine besondere Stellung nehmen Karbonate und Phosphate 
ein. Primäres Kalium und Natrium-Phosphat, primäres Kalium 
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und Natrium-Karbonat (Kalium und Natrium bicarbonicum), sekun- 
däres Kalium und Natrium-Karbonat (carbonicum) heben die Coli- 
Vitalität auf. Es scheint sich um eine spezifische Ionenwirkung 
zu handeln, die aber im Gegensatz zu dem unter 2 Gesagten von 
der Höhe der H-Konzentration mit abhängig ist. 

5. Das Natrium bicarbonicum zeigt bei wiederholter frischer 
Einwirkung auf eine Coli-Bouillon-Kultur eine um das Dreifache 
verstärkte Abtötung. Die wiederholte Einwirkung einer unter- 
schwellig baktericiden Natrium bicarbonicum-Lösung in einer Kon- 
zentration, wie sie etwa im Pankreas- und Darmsaft vorhanden 
ist, kann eine vollwertig baktericide Wirkung ausüben und läßt 
einen Schluß auf die natürlichen Vorgänge im Dünndarm zu, wo 
immer neuer Saft gebildet wird. Es wird dies erklärt mit der 
zwar schädigenden, aber noch nicht abtötenden Angnuellung, die erst 
bei Wiederholung deletär wirkt und vielleicht auch weiter mit dem 
Fortgespültwerden saurer Stoffwechselprodukte des Bakterium coli 
im Darm, die sonst ‚gegenüber dem Natrium bicarbonicum einen 
für Coli schützenden Einfluß ausüben könnten (wie in der ersten 
Reagenzglas-Natrium bicarbonicum-Bouillon-Kultur). 

6. Das aus dem Duodenalsaft perniziös Anämischer gewonnene 
Bakterium coli ist weniger widerstandsfähig gegen Natrium bicar- 
bonicum als gewöhnliches aus dem Dickdarm Gesunder gewonnenes 
Bakterium coli. 

Zum Schluß der Arbeit ist es mir ein Bedürfnis, Herrn Dr. 
Heimann meinen herzlichsten Dank zu sagen für seine danernd 
freundliche Anleitung bei Anlage der Arbeit, pei Anwendung der 
Methodik und bei Formulierung der Ergebnisse. 
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Bemerkungen zu der Arbeit von Th. Hausmann: 
Die (simultane) Finger-Fingerkuppenrandperkussion usw. ') 


Von 


H. Dietien, Homburg;Saar. 


Hausmann kommt durch seine sehr beachtenswerten Unter- 
suchungen zu dem Ergebnis, daß die linke Grenze des normalen 
Herzens am Brustbein in Höhe des Ansatzes der 4. Rippe endigt 
und daß der 3. Zwischenrippenraum unter normalen Verhältnissen 
frei von Herzdämpfung ist. Diesen Widerspruch zu den Ergeb- 
nissen der anatomischen und röntgenologischen Forschung erklärt 
Hausmann in der Hauptsache (S. 364 Fußnote) damit, „daß die 
Anatomen die Lagebeziehung des Herzens zu den Rippen in ihren 
Zeichnungen aus dem Stegreif darstellen“. „Die daraus resul- 
tierende Irrung haben die Röntgenologen übernommen“. Haus- 
mann meint ferner, daß ich selbst, da die vorderen Abschnitte 
der Rippen und Rippenknorpel auf dem Röntgenschirm nicht zu 
sehen sind, „dieselben nachträglich aus dem Stegreif punktiert 
einzeichnen“ mußte. Nämlich in das Orthodiagramm. 

Diese Auffassung von Hausmann ist irrig. Moritz?) und 
ich?) sind beim Studium der topographischen Beziehungen des 
Orthodiagramms stets so vorgegangen, daß wir zunächst durch 
genaues Abtasten die Zwischenrippenräume und Rippenansätze 
auf der Brusthaut aufzeichneten, dann auf diese das Orthodiagramm 
punktierten und schließlich beides, Orthodiagramm und Rippen 
bzw. Zwischenrippenräume, erst senkrecht visierend auf eine Glas- 
platte und von dieser auf Papier übertrugen. Von Stegreifüber- 


1) Dieses Arch. Bd. 147, H. j6, S. 351, 1925. 

2) Fr. Moritz, Methodik und Technik zur Orthodiagraphie. Dtsch. Arch. f. 
klin. Med. Bd. 81, S. 32, 1904 und Über Veränderungen in der Form, Größe und 
Lage des Herzens usw. Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 82, N. 24, 1904. 

3) H. Dietlen, Die Perkussion der wahren Herzgrenzen. Dtsch. Arch. f. 
klin. Med. Bd. 88, S. 286, 1906. 
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tragung der topographischen Beziehungen in das Orthodiagramn 
und von kritiklosem Übernehmen der anatomischen „Irrung“ karr 
also keine Rede sein. 

Die Irrung liegt vielmehr bei Hausmann. Die anatomischen 
und unsere orthodiagraphischen Feststellungen sind am liegende: 
Menschen gemacht, Hausmann hat aber, wie er ganz am Schlu; 
seiner Mitteilung in einem Nachtrag so ganz nebenbei erwähnt, 
am stehenden Menschen untersucht. So, und nur so, ist der 
Unterschied in den Ergebnissen zwischen Hausmann und ux 
zu erklären. Die anatomischen wie die röntgenologischen Ergeb- 
nisse behalten demnach auch heute noch für den liegenden Menschen 
ihre Gültigkeit. 

Daß am stehenden Menschen auch das Orthodiagramm ander: 
topographische Beziehungen ergibt als am liegenden, und zwar 
ganz ähnliche, wie sie Hausmann jetzt durch seine Perkussions- 
methode gefunden hat, hätte er in den Arbeiten von Moritz 
finden können, auf dessen Abbildungen Nr. 18/19 und 11/12 ic 
besonders hinweise. 
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Besprechungen. 


1. 


Festschrift für Max Cremer zum 60. Geburtstag am 11. März 1925. 
Berlin, Julius Springer. 

Diese Festschrift zeichnet sich aus durch eine Reihe vorzüglicher 
Arbeiten, welche die verschiedensten Fragen behandeln, Fragen der Er- 
nährung, der Tierfütterung, der Futterverwertung, der Erregungsleitung 
inn Nerven, der Muskelpbysiologie, des Gesamt- und intermediären Stoff- 
weechsels, und viele andere. Es muß dem Jubilar eine große Genugtuung 
und Befriedigung gewähren, aus ihr zu ersehen, in wie mannnigfaltiger- 
weise sein Lehren und seine Arbeiten Anregungen gegeben haben. Von 
der großen Zahl der Arbeiten möchte ich nur auf einige, die vielleicht 
von allgemeinerem Interesse sind, die Aufmerksamkeit besonders lenken. 

Pringsheim weist auf die Bedeutung der Tatsache hin, daß der . 
Zucker im Blute in einer besonderen reaktionsfähigen Form, der Yy-Glukose 
vorkommt. Diese im Blutzucker festgehaltene labile Form der Glukose 
beherrscht den Kohlebydratstoffwechsel von Pflanze und Tier und ist die 
leicht angreifbare Struktur, welche die Wechselbeziehung zur Milchsäure 
und die Verbrennung ermöglicht. Die drei leicht vergärbaren Hexosen 
(Glukose, Fruktose, Mannose) werden in der Hefe durch die Phosphatese, 
einem Teilferment der Gärung, in einen Diphosphorsäureester übergeführt, 
sehr wahrscheinlich den Diphosphorsäureester des y-Zuckers, der bei der 
Isolierung als Fruktosediphosphorsäureester in Erscheinung tritt. Bei 
der schwerer vergärbaren Galaktose liegen die Verhältnisse anders. Das 
glykolytische Ferment ist das Analogen des Gärfermentes und das Lakta- 
zidogen ist mit der Gärungshexosediphosphorsäure identisch. Die Reserve- 
koblebydrate der Pflanzen, die Stärke, der Rohrzucker und das Inulin, 
ferner das mit der Hüllensubstanz der Stärke identische Glykogen ent- 
halten die Monosereste in labiler Form. Stärke und Glykogen entstehen 
aus Diphosphorsäureestern. Dagegen werden das Inulin und der Rohr- 
zucker unverestert assimiliert, sie entbalten die Fruktose in der Amylenoxyd- 
form. Für die Glykogenbildung kommen in erster Linie die vergärbaren 
Hexosen in Betracht, und für die Milchsäurebildung im Muskel neben 
Glykogen und Stärke wieder Fruktose, Glukose und Mannose. Glykogen 
und Stärke enthalten in ihrem Molekül die y-Glukose. Die Maltose, 
welche bei der Spaltung dieser Polysaccharide entsteht ist kein primäres 
Produkt, sondern das Produkt einer Synthese. 
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Graham Lusk behandelt die Frage nach der Energiequelle der 
Muskelarbeit, im besondern, in welcher Form Fett dafür herangezogen 
werden kann. Nach der landläufigen Meinung, die sich auf Grund der 
Untersuchungen von Meyerhof gebildet hat, müssen nicht nur Eiweiß, 
sondern auch Fett erst in Zucker umgewandelt werden. Für die Um- 
wandlung von Fett in Zucker bestehen keine Anhaltspunkte, im Gegen- 
teil geht aus den Experimenten von Anderson und Lusk hervor, daß 
auch Fett in der Erholungsphase zur Energielieferung verwertet werden 
kann, vielleicht durch Verbrennung der bei ß-Oxydation abgesprengten 
Essigsäure. 

Embden und Hentschel zeigen, daß die Kontraktionsfähigkeit 
eines Muskels durch Fluorionen unter Umständen erhöht wird. In der 
ersten Periode einer Zuckungsreihe ist der Unterschied gegenüber einem 
in gewöhnlicher Kochsalzlösung zuckenden Muskel gering, in der nächsten 
zuckt der Muskel in der Fluoridlösung stärker und in der dritten Periode 
zucken die Floridmuskeln nicht mehr, während die Kochsalzmuskeln noch 
deutliche Kontraktionen aufweisen. Die Erklärung für dieses Verhalten 
liegt darin, daß durch die Fluorionen die Laktazidogensynthese gefördert 
und die Spaltung gehemmt wird. Die Chlorionen fördern die Laktazi- 
dogenspaltung. In der dritten Periode überwiegt der Einfluß der Fuor- 
ionen und hindert die Laktazidogenspaltung. Unter dem Einfluß der 
Fluorionen wird weniger anorganische Phosphorsäure gebildet. 

Für die Nervenphysiologie liefern einen wichtigen Beitrag Winter- 
stein und Hirschberg. Der Froschnerv gibt in gasförmigen und 
flüssigem Medium an seine Umgebung Ammoniak ab, bei Reizung mehr 
als in der Ruhe. Das Froschrückenmark gibt Ammoniak nur in flüssigem 
Medium ab. Durch Urethannarkose wird in beiden die Ammoniak- 
ausscheidung unterdrückt. (E. Felix, München. ı 


2. 


Staub, Insulin ‚ Darstellung, Chemie, Physiologie und therapeutische 
Anwendung. 2. Aufl. Berlin, Springer 1925. 


Physiologen und Kliniker werden beide in gleicher Weise die neue 
Auflage, die bereits zwei Jahre nach der ersten nötig geworden ist, be- 
grüßen. Der Verf., der selbst auf diesem Gebiet eigene experimentelle 
und therapeutische Erfahrungen besitzt, hat die für den Nicht-Spezialisten 
bereits unübersichtlich gewordene Literatur kritisch gesichtet und ge- 
ordnet, so daß jeder an Hand des kleinen Werkchens sich rasch über 
den jetzigen Stand der Insulinforschung orientieren kann. Bei der Be- 
sprechung des Mechanismus der Insulinwirkung und der Theorien des 
Diabetes ist vielleicht etwas zu viel Nachdruck auf die Umwandlung von 
Fett in Zucker gelegt, die an sich zwar nicht unmöglich, aber weder 
durch Experimente noch durch Beobachtungen an Diabeteskranken be- 


wiesen 1st. (K. Felix, München.) 
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Aus der medizinischen Poliklinik der Universität Hamburg, 
(Eppendorfer Krankenhaus). 
(Vorstand: Prof. Dr. Schottmüller.) 


Zur Frage der Artverschiedenheit der Streptokokken. 
Von 


Dr. Walther Lehmann, 


Assistenzarzt. 


Die Frage nach der Arteinheit oder Artverschiedenheit menschen- 
pathogener Streptokokken, die seit der Entdeckung der Strepto- 
kokken als Krankheitserreger so oft Gegenstand eingehender Unter- 
suchungen gewesen ist, steht auch in den letzten Jahren wieder 
im Vordergrund bakteriologischer und klinisch - bakteriologischer 
Sonderinteressen. Nachdem sich morphologische Unterschiede zwischen 
einzelnen Streptokokkenstämmen (Kettenbildung, zeitweilige Kapsel- 
bildung, verschiedene Länge der Ketten) als ungeeignet erwiesen 
und auch das kulturelle Verhalten in gewissen Nährböden (Trübung. 
Bodensatz in Bouillon, Wachstum in Gelatine) sich nicht als ge- 
nügend konstant gezeigt hatte, um als Grundlage zur Differen- 
zierung in verschiedene Arten zu dienen, gelang es Schott- 
müller (54) 1903 durch Einführung der Blutagarplatte, aus der 
großen Reihe der Streptokokken einzelne, wohl charakterisierte 
Arten scharf abzutrennen. 

Diese streng umschriebene Einteilung der Streptokokken in 
den Streptococcus pyogenes haemolyticus, Streptococcus viridans 
und Streptococcus mucosus ist dann von einer großen Anzahl von 
Autoren nachgeprüft worden, fand in der Mehrzahl der Unter- 
suchungen volle Bestätigung (Schumacher (59), Silberstrom (62). 
Schultze (60), Konrad (20, Baumann (1), E. Fraenkel (7) 
Mandelbaum (28), Le Blanc (5), Rochs (41)) und wurde von 
mancher Seite zum Teil ergänzt und vertieft (E. Fraenkel (7), 
Mandelbaum (28), Hamm (10)). 

Andererseits hat es auch nicht an Autoren gefehlt, die der 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 150. Bd. 9 
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Schottmüller’schen Einteilung nicht zustimmen; und zwar begründen 
diese Forscher ihren ablehnenden Standpunkt mit der Unwandlungs- 
fähigkeit der Streptokokken, d. h. nach der Ansicht der betreffen- 
den Autoren sind Hämolysierungsfähigkeit und Farbstoffbildungs- 
vermögen auf Blutagar nicht konstante Zeichen einer besonderen 
Art, sondern variable Eigenschaften (v. Lingelsheim (20), Baum- 
garten (2), Much (31), Zangemeister (55) (66) u.a. m.). Immer- 
hin wird auch von den Gegnern der Spezifitätslehre der Strepto- 
kokken im großen und ganzen zugegeben, daß gewisse Streptokokken- 
stämme äußerst wichtige kulturelle Eigentümlichkeiten aufzuweisen 
haben; in diesem Sinne dürfte auch eine 1909 geäußerte Ansicht 
Zangemeister’s (67), der sich im übrigen sehr energisch für die 
Arteinheit der Streptokokken eingesetzt hat, nicht uninteressant sein. 
„Im großen und ganzen stellt man sich vielfach die Veränderlich- 
keit der Lebenseigenschaften der Streptokokken heute noch viel 
zu groß vor; meine jahrelang fortgeführten Arbeiten haben gezeigt. 
daß die Zähigkeit mit der der einzelne Stamm an seinen Eigen- 
schaften festhält, eine recht große ist und daß gegenteilige Be- 
obachtungen zumeist auf Täuschungen beruhen.“ 


Sichtet man nun die in der Literatur wiedergegebenen Be- 
richte über Beobachtungen von Umwandlungen der Strepto- 
kokken, so handelt es sich einerseits um Anzüchtung von Hämo- 
lysebildung bei Streptokokkenstämmen, die vorher anhämolytisel 
oder mit grünem Hof wuchsen und umgekehrt. 


Diese Änderung des kulturellen Verhaltens trat in Erscheinung 
1. bei der Fortzüchtung gewisser Keime auf Blutagar oder 
beim Verbleiben der Kulturen in Zimmertemperatur nach 24—48- 
stündiger Bebrütung; 

2. experimentell unter dem Einfluß menschlicher oder 
tierischer Sekrete (Milch, Sputum, Serum, Vaginalsekret), ferner 
unter dem Einfluß chemischer Agentien (Rivanol) und schlieb- 
lich durch bestimmte in ihrem Wesen unbekannte Einwirkungen 
während der Passage der Keime durch den Tierkörper 
(weiße Maus); 

3. liegen Mitteilungen vor über angebliche Umwandlungen, 
die im menschlichen Körper selbst während des Ab- 
laufs bestimmter Krankheiten beobachtet worden sind. 
Zuerst sei auf angeblich gelungene Umzüchtungen einge- 
gangen. | 
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A. Anzüchtung des Hämolysierungsvermögens,. 


l I. So berichtet Sigwart (61), daß Beitzke (4) einen nicht 
bämolytischen Streptokokkus aus dem Herzblut eines an Sepsis gestorbenen 
Kindes gezüchtet hat, der in der 2. Generation hämolysierte, lediglich- 
bei Weiterimpfung auf Ziegenblutagarplatten. 

Levy (25) beobachtete zwei Stämme von Streptococcus viridans, 
die anfangs gar nicht und später nach längerer Plattenpassage stark 
hämolysierten (vgl. S. 133). 


Beitzke u. Rosental (3) soll es durch zweimonatliches Fort- 
züchten auf Zuckeragar gelungen sein, einen Streptococcus mitior in 
einen hämolysierenden Streptokokkus zu verwandeln (vgl. 8. 133). 
Salus (47) spricht sich gegen die Artverschiedenheit der Streptokoken 
aus mit folgender Begründung: „Unsere Stämme zeigten anfangs keine 
Hämolyse oder einen nur Millimeter breiten hellen Hof; doch nahm bei 
Fortzüchtung in Blutnährboden das Hämolysierungsvermögen mancher 
Stämme so zu, daß bei vielen Kolonien nahezu kein Unterschied von 
den hellen breiten hämolytischen Höfen da war, Gruppen von Kolonien 
in breiten Hämolysestreifen lagen oder bei starker Einsaat die ganze 
Platte aufgehellt wurde.“ 


Kuczynskiu. Wolff (22) erwähnen einen anhämolytischen Stamm, 
der durch Adaptation an Ziegenblutagar allmählich in zweifellos hämo- 
lytische Wuchsform überging. 


OD. Eine Umwandlung anhämolytischer bzw. grüner Streptokokken 
in hämolytische soll Hoessli (13) durch Züchtung in Pferdeserum und 
Jhoeppritz (68) durch Passage in Milch, Speichel und Vaginalsekret 
möglich gewesen sein. Auf die Untersuchungen dieser beiden Autoren 
wird weiter unten (S. 146 u. 151) näher eingegangen werden. 

Durch Einfluß von Rivanol konnte Freund (8) grüne vom Menschen 
gezüchtete, darunter zwei aus dem Blut von Endocarditis lenta-Kranken 
gewonnene Stämme in hämolysierende verwandeln (vgl. S. 153). 


Natvig (35) berichtet über einen aus der Vulva gezüchteten an- 
hämolytischen Streptokokkenstamm V, der nach der ersten Mäusepassage 
hämolytisch wurde und auf künstlichem Nährboden sein Hämolysierungs- 
vermögen beibehielt. l 

Ahnliche Beobachtungen liegen vor von Schlesinger (48), 
Heynemann (11), Riecke (40), während Hamm (10) u. Koch (19) 
Anzüchtung von Hämolyse nicht erzielen konnten. 

III. Wesentlich wichtiger als die eben zitierten experimentellen 
Ergebnisse sind bezüglich der Frage der Variabilität die Angaben über 
klinisch bakteriologische Befunde am kranken Menschen selbst. 

Natvig (35) erwähnt, daß bei derselben Frau, bei der ante partum 
der schon eben zitierte Stamm V als anhämolytischer Streptokokkus 
aus der Cervix gezüchtet war, im Wochenbett aus der Cervix eine Rein- 
kultur von Streptococcus pyogenes haemolyticus gewonnen wurde, 
der nach seiner Ansicht mit aller Wahrscheinlichkeit aus der anhämo- 
Iytischen Form hervorgegangen sein soll. 

Sigwart (61) glaubt, daß er nicht hämolysierende Strepto- 
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kokken aus dem Vaginalsekret von Schwangeren später im Wochenbett 
als stark hämolysierenden Keim hat wiederfinden können. 

Warnecros (63) hat angeblich ebenfalls beobachtet, daß an- 
hämolytische Streptokokken im Verlauf einer Infektion die 
Fähigkeit zur Hämolyse wieder erlangen können. 

Bondy (6) sah einen Fall mit Reinkultur anhämolytischer 
Streptokokken in der Cervix und fand später bei derselben Patientin 
in der Cervix sowie in einem Kniegelenk Reinkulturen von 
Streptococcus haemolyticus lentus (Hamm) (s. S. 143). 

Sachs (46) züchtete bei einer Frau vor der Entbindung in der 
Scheide den Streptococcus viridans und nach dem Partus hämo- 
lytische Streptokokken. 

Much (31) weist im Nachwort zu der Arbeit von Zoeppritz (65) 
auf einen Fall hin, bei dem während eines langen Krankheitsverlaufes 
ständig Streptokokken vom Typ des Viridans aus dem Blute ge- 
züchtet wurden, einige Tage ante mortem sollen die aus dem Biute zur 
Entwicklung gelangten Streptokokken typische Erysipelstrepto- 
kokken gewesen sein. 

Bei Löwenhardt (27) findet die Beobachtung Erwähnung, dab 
bei einem Fall von Endocarditis lenta in vivo aus dem Blut Strepto- 
coccus viridans, aus den Herzklappenauflagerungen hämolytische und an- 
hämolytische Streptokokken gewonnen wurden. 


B. Verlust von Hämolyse, 


Ebenso liegen manche Mitteilungen vor, daß die Hämolysierung:s- 
fähigkeit nicht konstant ist, sondern unter gewissen Bedingungen verloren 
gehen kann. 

Ein Verschwinden der Hämolyse ist von Zangemeister (65) und 
Lamers (24) durch Verreiben von hämolylischen Streptokokken auf der 
menschlichen Haut, und von Zoeppritz (68) durch Züchtung ın 
sterilisiertem Vaginalsekret, Speichel und Milch erzielt worden (s. S. 146). 

In neuerer Zeit sind zahlreiche Beobachtungen über Umwandlung 
hämolytischer Keime in grüne (sog. Vergrünung), die auf dem Wege 
der Tierpassage vor sich gegangen war, besonders von Morgenrotl 
und seinen Mitarbeitern, sowie von Kuczynski u. Wolff aus dem 
Lubarsch’schen Institut gemacht worden. 

Kuczynski u. Wolff (21—23) gelang es, aus rein hämolytischen 
Streptokokken im Tierkörper Viridanskeime zur Entstehung zu hringen. 
und zwar besonders häufig aus der steril präparierten, zermörserten Lunge 
der einige Stunden nach der intraperitonealen Infektion getöteten Mäuse. 
Ob es sich bei den vergrünten Stämmen um den Strepococcus viridans 
handelt, ist nicht sicher. Ein s. Z. E. F. Müller (32) von Kuczynski 
zur Verfügung gestellter vergrünter Stamm 314 v unterschied sich von 
unseren Viridansstämmen dadurch, daß er vom defibrinierten, menschlichen 
Blut nicht ahretötet wurde und keine Ketten bildete. 

Neben den nach Ansicht der Autoren echten grünen Keimen. 
die bei monatelanrer Weiterführung im wesentlichen unverändert diest 
Eigenschaft der Grünfärbung beibehalten, wurden auch solche beobachtet. 


u a —  e - 


Zur Frage der Artverschiedenheit der Streptokokken. 131 


die sich anfangs kulturell völlig gleich verhielten, d. h. grün wuchsen, 
dann aber bei weiterer Plattenpassage oder bei längerer Bebrütung 
wieder in die hämolytische Wuchsform übergingen; solche Stämme 
werden von Kuczynski u. Wolff als Pseudoviridans bezeichnet. 
Es soll sich erst nach der 3. Blutagarpassage mit Sicherheit von einem 
vergrünten Keime sagen lassen, ob er als echter Viridans gelten kann. 
Diese Pseudoviridansformen werden scharf unterschieden von den echten, 
mehr oder weniger stark hämolysierenden Viridansstämmen. Solche 
hämolysierenden Stämme erweisen ihre Echtheit als Viridans dadurch, 
daß bei der Weiterführung auf neuem Blutagar immer wieder grüne 
Kolonien entstehen. 

Hinze u. Kühne (12) konnten aus hämolytischen Stämmen im 
Tierkörper unter Berücksichtigung bestimmter zeitlicher Verhältnisse grün 
wachsende Stämme erzielen. Eine Rückwandlung von dem grünen in 
den bämolytischen Zustand war nicht zu beobachten. 

Nakamura (34) gelang anfänglich bei 10 hämolysierenden Stämmen 
eine Umwandlung durch Tierpassage nicht. Bei weiteren Untersuchungen 
traten unter Verwendung von Hammelblutagarplatten auch grüne Kolonien 
auf, die vom Verfasser nicht ohne weiteres mit den echten Viridanskeimen 
identifiziert werden. 

Schnitzer u. Pulvermacher (53) berichten über Beobachtungen 
an 10 grünen vom Menschen gezüchteten Stämmen, bei denen der Um- 
schlag zur Hämolyse z. T. bei Fortzüchtung auf Nährböden, z. T. durch 
intraperitoneale Infektion von Mäusen erfolgt war. Schnitzer und 
Munter (50—52) haben mitgeteilt, daß schwach, mittelschwach und 
hochvirulente, aus menschlichen Erkrankungen gezüchtete Streptokokken- 
stämme durch kurzdauernde Tierpassage die Fähigkeit besitzen, grün 
wachsende Kolonien abzuspalten. Die vergrünten Kolonien zeigen eine 
Verminderung der Virulenz und der Pathogenität. Die Vergrünung 
war den Autoren in jedem Fall, und zwar in großen Untersuchungs- 
reihen, möglich gewesen. Das Gelingen der Umwandlung im Tierkörper 
ist aber, wie aus der 3. Mitteilung hervorgeht, in hohem Maße von der 
Wahl einer geeigneten Infektionsdosis abhängig; ebenso besitzen die 
einzelnen Stämme bezüglich der Zeit ein Optimum der Vergrünungs- 
bereitschaft, das gewöhnlich in den ersten Stunden nach der Infektion 
liegt. Unter den vergrünten Stämmen wurden bisher 4 verschiedene 
Gruppen beobachtet: 1. solche, die in den ersten Nährbodenpassagen 
wieder hämolytisch werden; 2. solche, die sich bei der Fortzüchtung 
nicht verändern, aber im Tierkörper wieder hämolytisch werden; 3. grün- 
wachsende Stroptokokken, die sich bei Fortzüchtung und im Tierkörper 
längere Zeit konstant grün bleiben; 4. grünwachsende Streptokokken, 
die sich nur schwer fortzüchten lassen und schnell eingehen; diese letzteren 
sollen nach der Ansicht von Schnitzer u. Munter dem von Schott- 
müller als besondere Art aufgefaßten Streptococcus viridans entsprechen. 
Wir werden weiter unten auf Grund eingehender eigener Untersuchungen zu 
den Ergebnissen von Schnitzer u. Munter Stellung nehmen (s. S. 156 ff.). 

E. Fr. Müller (32) war es nun im Gegensatz zu den Mitteilungen 
dieser Autoren nicht gelungen, die aus Puerpuralerkrankungen gezüchteten 
Stämme von Streptococcus pyogenes haemolyticus zu einem Hämolyse- 
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verlust zu bringen. Bei den Versuchen E. Fr. Müller’s an unserer 
Klinik, die aus dem Jahre 1922 stammen, sind allerdings die erst 1923 
von Schnitzer u. Munter mitgeteilten Angaben über die ausschlag- 
gebende Bedeutung der bestimmten Infektionsdosis nicht berücksichtigt. 

In neuester Zeit berichtet nun Hubert (11), es könnte als sicher 
gelten, daß auch Stämme von Streptococcus pyogenes haemolyticus aus 
akut septischen Erkrankungen des Menschen sich nicht anders verhalten 
als die von örtlichen Infektionen herrührenden Stämme; d. h. es soll 
sich auch bei diesen Streptokokken, eine geeignete Infektionsdosis vor- 
ausgesetzt, mühelos der Übergang in den grünen Zustand erzielen lassen. 
Die Vergrünung ist ihm bei 4 aus dem Blute von Sepsisfällen erhaltenen 
Streptokokken möglich gewesen. Zur Beantwortung der Frage, ob die 
vergrünten Stämme tatsächlich mit dem Streptococcus viridans identisch 
sind, hat er sie im Virulenzversuch nach Schottmüller geprüft und 
konnte feststellen, daß sie nach wenigen Stunden sich nicht mehr nach- 
weisen ließen. Es sollen aber bei 3 der vergrünten Stämme nach 4 bis 
5 Tagen bei erneuter Aussaat aus demselben Blute einzelne Kolonien 
wieder zur Entwicklung gekommen sein. Hubert zieht zur Erklärung 
dieses verspäteten Wachstums die Möglichkeit in Erwägung, daß dıe 
bakterizide Wirkung des defibrinierten Blutes nicht zu einer Abtöturx 
der betr. Keime, sondern lediglich zu einer zeitlich begrenzten Wachs- 
tumshemmung ausgereicht hat. 

Wir kommen weiter unten (S. 156) auf die Frage der Umwandlung 
von Streptococcus pyogenes im Tierkörper zurück; schon an dieser 
Stelle sei aber bemerkt, daß uns durch Tierpassage eine Umwandlung 
nur bei wenigen, in ihrem sonstigen Verhalten atypischen Stämmen 
gelang. 


C. Kombiniertes Vorkommen grüner und hämolytischer 
Kolonien. 


Als Stütze der Arteinheit der Streptokokken finden sich gelegentlich 
Mitteilungen in der Literatur über die gleichzeitige Züchtung grüner uni 
hämolytischer Kolonien aus dem kranken Körper. 

Jungmann berichtet über Fälle, bei denen der Streptococcus 
haemolyticus und der Streptococcus viridans aus dem Blute und häufiger 
noch postmortal aus den Organen, besonders aus Niere und Herzklappe 
gewonnen werden konnten. 

Hovell(14) gelang die Züchtung grüner und hämolytischer Strepto- 
kokken aus derselben Herzklappe. 

Von Morgenroth (30) stammt eine Beobachtung, die von 
Schnitzer u. Munter (50) angezogen wird, daß bei einem Fall von 
Endocarditis lenta aus dem Herzblut hämolytische, aus der Niere grüne 
Streptokokken gezüchtet wurden. 

Gleiche Erfahrungen sind mehrfach von Kuczynski u. Wolff 
gemacht worden. 


Ehe wir zu den eben zitierten Angaben Stellung nehmen. 
möchten wir auf folgende Tatsache aufmerksam machen, der uns 
von großer Wichtigkeit erscheint. Auch dem Streptococcus 
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viridans kommt die Fähigkeit zu, unter gewissen Be- 
dingungen für das menschliche Blut wirksame Hämo- 
lysine zu bilden. Hierauf ist schon vor vielen Jahren von 
Schottmüller hingewiesen worden. „Aus theoretischen Gründen 
sei erwähnt, daß ich ganz ausnahmsweise Menschen gefunden habe, 
deren Blut von einzelnen Stämmen in stärkerem Grade angegriffen 
wurde; in diesen Fällen bildete sich dann um die einzelnen Kolonien 
auch beim Verhältnis von Blut zu Agar 2:5 ein schmaler heller 
Hof, aber erst ganz allmählich im Verlaufe von Tagen.“ 


Wem dieses Verhalten des Streptococcus viridans unbekannt 
ist, kommt leicht in Versuchung, einen hämolysierenden Strepto- 
coccus viridans als einen Streptococcus pyogenes haemolyticus zu 
betrachten. Und diesem Irrtum ist sicherlich ein großer Teil der 
Autoren, die sich mit den in Frage stehenden Untersuchungen be- 
schäftigten, verfallen. Sind nun also diese oben angeführten Unter- 
suchungsergebnisse und Beobachtungen, daß anfänglich anhämo- 
Jytische Stämme erst nachträglich eine Hämolyse erkennen ließen, 
in der Tat beweisend für eine Umwandlung und sind diese Be- 
obachtungen deswegen geeignet, die Schottmüller’sche Arteinteilung 
umzustoßen? sicherlich nicht. 


Nach unserer Ansicht kann es nicht als besonderes Ereignis 
angesehen werden, wenn die beiden von Levy (25) erwähnten 
Stämme von Streptococcus mitior anfangs gar nicht und erst später 
stark hämolysierten oder wenn es Beitzke u. Rosental (3) ge- 
lang, durch langes Fortzüchten auf Blut bzw. durch mehrere 
Tierpassagen dem Streptococcus mitior hämolysierende Eigen- 
schaften anzuzüchten. Es hat sich bei diesen Fällen nur darum 
gehandelt, eine dem Streptococcus mitior innewohnende Fähigkeit 
überhaupt oder vielleicht in verstärktem Maße zum Ausdruck zu 
bringen. Aus der Bildung eines hämolytischen Hofes ist keines- 
wegs der Schluß gerechtfertigt, daß eine Umwandlung des Strepto- 
coccus viridans in den Streptococcus haemolyticus gelungen ist. 


Aus dem gleichen Grunde sind die Angaben über gelungene 
Umwandlung des Mitior in einen Haemolyticus im Körper selbst 
während des Verlaufes einer Krankheit durchaus nicht beweis- 
kräftig und halten einer strengen Kritik nicht stand. 


Weiterhin berechtigt das gleichzeitige Vorhandensein 
grüner und hämolytischer Keime oder die Tatsache, daß 
anfänglich nur grüne, später hämolytische Keime, z. B. aus der 
Cervix vor und nach der Geburt gewonnen wurden, gewiß nicht 
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zu der Annahme einer Umwandlung, denn in der Vagina können 
beide Arten gleichzeitig oder nacheinander angetroffen werden. 

Was die Verwandlung hämolytischer Keime in grünr 
im Tierkörper anlangt, so ist der von Morgenroth und seines 
Mitarbeitern entdeckte Verlust der Hämolyse, der ja auch vu 
anderer Seite bestätigt worden, sicherlich ein eigenartiges Phä- 
nomen, das wir aber durch eigene Untersuchungen nicht ia 
allen Fällen haben bestätigen können. Ob es sich bei den ver- 
grünten Stämmen tatsächlich um den Streptococcus viridans handelte. 
kann ebenfalls noch nicht als geklärt angesehen werden. 

Bezüglich der Variation der Keime im Körper 
selbst ist zu erwähnen, daß wir einen Übergang de: 
einen Art in die andere im Verlauf einer Erkrankun: 
beim Menschen nicht beobachtet haben; vor alleı 
Dingen ist von uns in einem konkreten Krankheit»- 
falle, der die für den bestimmten Krankheitserreger 
typischen Erscheinungen aufgewiesen hatte, niege- 
sehen worden, daß gleichzeitig im Zusammenhane 
mit der angeblichen Umwandlung der Keime, d.h. mit 
dem Auftreten hämolytischer Kolonien in der Blut- 
kultur bei Fällen von Endocarditis lenta, z.B. in 
weiteren Verlauf oder gegen Ende der Erkrankung 
nun auch die für die betreffende Umwandlungsforn 
charakteristischen Krankheitssymptome in Erschei- 
nung getreten wären. 

Aus diesem Grunde erscheint uns die Einteilung der Strepte- 
kokken in verschiedene Arten wenigstens für die menschliche 
Pathologie auch heute noch durchaus gerechtfertigt und die 
Unterscheidung verschiedener Arten wegen der klinischen diffe- 
renten Wertigkeit der Streptokokken unerläßlich. 

Zu dieser Ansicht berechtigen uns neben den eben erwähnten 
noch zwei weitere Überlegungen. 

Erfahrungsgemäß rufen die verschiedenen Streptü- 
kokkenarten Krankheitsbilder und Krankheits- 
zustände hervor, die durchaus der Eigenart der be- 
stimmten Streptokokken entsprechen. So findet man 
z. B. bei Erysipel, Phlegmonen und anderen Wund- 
infektionskrankheiten ausnahmslos nur den Strepto- 
coccus pyogenes. 

Weiterhin erweist das genaue makroskopische und mikro- 
skopische Studium des kulturellen Verhaltens auf der Blutplatte 
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und der Virulenz im Bakterizidieversuch so weitgehende konstante 
Unterschiede zwischen den einzelnen Streptokokken auf, daß für 
die praktische klinische Bakteriologie durchaus an der Schottmüller- 
schen Einteilung festgehalten werden muß. 

Worin bestehen nun die eben erwähnten Differenzen zwischen 
Streptococcus viridans und Streptococcus pyogenes? In erster Linie 
muß als wichtigstes Unterscheidungsmerkmal das völlig konträre 
Verhalten der Keimarten im eben erwähnten Bakterizidieversuch 
hervorgehoben werden. 

Der Streptococcus viridans wird in defibriniertem menschlichem 
Blute nach wenigen Stunden abgetötet, während der Streptococcus 
pyogenes haemolyticus sich entweder sofort oder nach anfänglicher 
Hemmung vermehrt. 

Wir kommen auf diesen Baktericidieversuch im folgenden noch 
einmal zurück. Bezüglich der kulturellen Eigenschaften der beiden 
Streptokokken auf der Blutplatte hatten wir bereits darauf hin- 
gewiesen, daß auch der Viridans helle hämolytische Höfe zu bilden 
imstande ist; wir machten aber im allgemeinen die’ Erfahrung, 
wenn man Kulturen von Streptococcus viridans im Anschluß an 
eine 24—48stündige Bebrütung autbewahrt bei Zimmertemperatur, 
daß gewöhnlich nach 2—3 weiteren Tagen, d. h. bei einem Alter 
der Kulturen von 4—5 mal 24 Stunden der Farbstoff sich verliert und 
ein heller Hof in Erscheinung tritt. Gelegentlich trat diese Aufhellung 
sehr schnell, schon nach 24 Stunden auf; diese hellen hämolysieren- 
den Viridanskolonien, die bei oberflächlicher Betrachtung Kolonien 
von Streptococcus pyogenes täuschend ähnlich sein können, lassen 
bei Betrachtung mit dem Mikroskop deutliche Unterschiede gegen- 
über Pyogenes erkennen. Aus diesem Grunde erscheint es uns 
notwendig, nachdrücklich darauf hinzuweisen, daß zur Identifizierung 
solcher hämolysierenden Kolonien die makroskopische Betrachtung 
allein nicht genügt. Es ist unbedingt zu fordern, um einen hämoly- 
sierenden kettenbildenden Coccus als Streptococcus pyogenes oder 
als Mitior anzusprechen, die fraglichen Kolonien mikroskopisch zu 
betrachten. | 

Die Kolonien von Streptococcus pyogenes sind als grauweiße 
bis gelbbraune strukturlose Gebilde zu erkennen; die roten Blut- 
körperchen sind sowohl im Bereich der Kolonien wie in der Aus- 
dehnung des Hofes völlig aufgelöst oder es liegen zuweilen noch 
einzelne Reste von roten Blutkörperchen als sog. Schatten der 
Kolonie auf, die aber keinen Blutfarbstoff enthalten. 

Die Kolonien des Streptococcus mitior sind rostbraun, 
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grob gekörnt, die eigentlichen Konturen der Kolonien und di. 
Kolonien selbst. sind nicht zu erkennen, da sie durch dicht za- 
sammenliegende erhaltene Erythrocyten verdeckt werden; der Rand 
der Kolonie ist durch eine dunklere Zone angedeutet, über dir“ 
hinaus liegen die unaufgelösten roten Blutkörperchen. Ganz in 
der Peripherie folgt der helle farblose Hof, in dem die roten Blat- 
körperchen dann auch aufgelöst und nur noch als Schatten zu er- 
kennen sind. Dem Streptococcus mitior fehlt also das Vermögen. i- 
unter den Kolonien befindlichen und ihr anliegenden Erythrocyten 
zu zerstören. 

Die Eigenschaften zu Hämolysieren behält der Streptocuerw 
pyogenes bei Fortzüchtung auch bei langer Fortführung gleichmäßiz 
bei. Bei Weiterübertragung der anfangs grünen, dann hämolysieren- 
den Kolonien von Streptococcus viridans kommen immer wieder 
nur grüne Kolonien zur Entwicklung, die aber später ebenta:i!: 
wieder hämolysieren. 

Ein weiteres unterschiedliches Verhalten läßt sich bei Züchtunr 
in Blutbouillon erkennen. Der Streptococcus pyogenes ist betäliizt, 
auch in diesem Nährboden die Erythrocyten aufzulösen, eine 
Eigenschaft, die der Streptococcus viridans nicht besitzt, ganz 
gleichgültig, ob es sich um die grüne oder hämolysierende Form 
handelt. Allerdings treten bei längerem Stehen auch der mit 
Streptococcus viridans beimpften Blutbouillon Veränderungen ein. 
die Farbe der Blutbouillon wird in ein tiefes braunrot umgewandelt. 

Aus dem eben Gesagten ergibt sich, daß die genaue mako- 
skopische und mikroskopische Kontrolle der Kolonien auf der Blut- 
platte, das Verhalten in Blutbouillon und die Prüfung im Baktericidie- 
versuch eine Differenzierung wohl zuläßt. 

Trotzdem wir also zeigen konnten, daß den einzelnen Strepts- 
kokkenarten prägnante Merkmale zukommen, wird gerade in neuester 
Zeit die Berechtigung der Differenzierung immer wieder bestritten. 
Die prinzipielle Wichtigkeit dieser Frage hat uns zu Untersuchungen 
veranlaßt, über die im folgenden berichtet werden soll. 

Das sicherste Kriterium der Artunterscheidung, nämlich die 
verschiedene Beeinflußbarkeit der Streptokokken im Virulenzver- 
such, sollte von neuen: an zahlreichen Stämmen geprüft und durch 
Bestätigung früherer Angaben in seiner Beweiskraft erneut gestützt 
werden. 

Von den eingangs erwähnten Arbeiten über Umwandlung der 
Streptokokken wurden die Ergebnisse von Zoeppritz (68) u. 
Hoeßli (13), die auch heute noch immer wieder als Begründung 
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der Arteinheit angeführt werden, einer Nachprüfung unterzogen 
und zu diesem Zwecke Züchtungen zahlreicher Stämme in Milch 
und Serum vorgenommen. 

Ferner fanden Untersuchungen statt über die Empfindlichkeit 
der Streptokokken gegenüber Rivanol, außerdem erschien es not- 
wendig mit Rücksicht auf die sich häufenden Berichte über ge- 
lungene Umwandlungen im Tierkörper unter gleichen Bedingungen 
erneut Tierversuche anzustellen. 


Virulenzversuche. 


Wenn auch Schottmüller (56) auf Grund zahlreicher Unter- 
suchungen dem Streptococcus pyogenes haemolyticus und dem Strepto- 
coccus viridans, von anderen Gründen abgesehen, mit Rücksicht auf 
ihr verschiedenartiges Verhalten gegenüber der baktericiden Kraft 
des Blutes Sonderstellungen eingeräumt hatte, so haben wir es in 
letzter Zeit erneut unternommen, eine große Zahl von Stämmen 
des Streptococcus pyogenes haemolyticus auf ihr Verhalten gegen- 
über der keimtötenden Wirkung des defibrinierten Blutes zu prüfen; 
wir haben das getan ohne Rücksicht auf die Herkunft der Stämme 
und ohne Beachtung des klinischen Krankheitsbildes; ebenso kam 
eine größere Zahl von grünwachsenden Stämmen im Baktericidie- 
versuch zur Untersuchung in der Absicht, auch an diesen Stämmen, 
die früher schon von Schottmüller angegebene Eigenart an 
einem zahlenmäßig großen Material erneut sicherzustellen. 

Die Stämme waren gezüchtet vom Rachen völlig Gesunder, 
vom Rachen bei den verschiedensten Formen der Angina und bei 
Scharlach, aus Scheide und Cervix Gesunder, sowie von Patientinnen 
mit unkompliziertem oder kompliziertem kriminellen Abort, aus 
dem Urin bei Cystitis und Bakteriurie, schließlich aus dem Blut 
von Patientinnen mit Bakteriämie bei fieberhaftem Abort, ferner 
aus dem DBlute bei Iymphangitischer und thrombophlebitischer 
puerperaler Sepsis, bei septischer Endocarditis und Endocarditis lenta, 
außerdem aus Kiefercysten sowie aus Zahnalveolen nach der Ex- 
traktion kariöser Zähne. 

Die Untersuchungen erschienen auch deswegen begründet, 
weil die Angaben mancher Autoren bezüglich des konstanten Ver- 
haltens des Streptococcus pyogenes haemolyticus im Virulenzversuch 
unseren bisherigen Erfahrungen widersprachen; so erwähnen z.B. 
Ruge (44, 45) u. Philipp (37, 38) in ihren Arbeiten über die 
Virulenzprüfung von Streptokokken, daß sie sehr häufig Stämme 
von Streptococcus pyogenes haemolyticus gefunden hätten, die der 
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keimtötenden Kraft des Blutes erlagen. Wir stellten uns daher 
zur Aufgabe, die Entscheidung darüber zu treffen, ob tatsächlich 
einzelne Stämme diese geringe Resistenz besitzen oder ob es sich 
um eine besondere Art bzw. einen besonderen Typus von Strepto- 
kokken handelt. Gerade in der Prüfung von Stämmen der ver- 
schiedenartigsten Provenienz sahen wir einen aussichtsvollen Wez, 
die Unstimmigkeiten, die sich in der Literatur über Virulenz und 
und Baktericidie finden, zu klären. 

Unser Material besteht aus 90 Stämmen Streptococcus pyogenes 
haemolyticus, 50 Stämmen von Streptococcus viridans, 6 Stämmen 
von Streptococcus haemolyticus lentus. 

Über die Herkunft der verschiedenen Stämme ist Folgende 
zu sagen: 

Die Stämme von Streptococcus pyogenes stammten aus 
dem Rachen (30) bei Angina lacunaris (10), Scharlach (10) und von 
Gesunden (10); aus der Cervix (27) bei unkompliziertem infiziertem 
Abort (14), bei sept. Abort mit Salpingitis 6, bei Sepsis Ilymphangitica 5, 
bei Sepsis thrombophlebitica 1; aus dem Blut (17) bei Endocarditis nach 
Angina (2), nach Abort (4), bei Sepsis Iymphangitica (6) und throm- 
bophlebitica (1), bei sept. Abort (4); ferner aus Gelenkeiterung (2) und 
metastatischen Muskelabscessen (3); aus der Haut bei Erysipel (2), aus 
dem Ohr bei Otitis media (2), aus dem Urin bei Cystitis (2) und aus 
dem Ange bei Conjunctivitis (1). 

Die Stämme von Streptococcus viridans waren gezüchtet 
aus dem Rachen (22) von Gesunden (12) und bei Angina (10), aus dem 
Blut (12) und Urin (5), bei Endocarditis lenta; ferner aus Zahnalveolen (8), 
Kiefereysten (4) und Darm (1). 

Die 6 Stämme von Streptococcus haemolyticus lentus 
fanden sich im Urin (2), in der Cervix (2) im Sputum bei Bronchi- 
ektasen (1) und in der Alveole eines kariösen Zahns (1). 

Zur Bestimmung der Virulenz diente uns der von Schott- 
müller angegebene Virulenz- oder Baktericidieversuch; es handelt 
sich um eine praktisch sehr einfache, auch in einem kleinen Labora- 
torium ohne Schwierigkeiten ausführbare Methode. 

Bezüglich der Technik sei auf den Leitfaden von Schott- 
müller?) für die kulturellen Untersuchungsmethoden verwiesen. 


Ergebnisse der Virulenzversuche. 
A. Streptococcus pyogenes. 


Von sämtlichen 90 Stämmen wurde kein einziger abgetötet, 
Die Vermehrung der Kolonien erfolgte in 64 Fällen mit gleich- 
mäßiger Zunahme, wie aus den folgenden Beispielen ersichtlich ist 


1) I. Sehottmüller, Leitfaden für die klin. bakteriol. Kulturmethoden. 
Urban u. Schwarzenberg 1923. 
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Stamm 54. Herkunft: Blut bei Sepsis Iymphatica: 


Platte 1 12 Uhr 25 Kolonien 
P 3 y 120 = 
„3 6 , 1200 
„ 4 8 „ übersät. 
Stamm 39. Herkunft: Cervix bei Abort: 
Platte 1 9 Uhr 2 Kolonien 
„ 2 12 „ 520 RN 
n 3 3 y übersät. 


Bei 26 Fällen trat eine Vermehrung erst nach anfänglicher 
Verminderung der Kolonien bzw. Hemmung des Wachstums auf: 
bei 2 Stämmen erfolgte eine Verminderung bis auf 3 und 4 Keime 
und dann erst eine erhebliche Zunahme der Kolonien. Die Ver- 
minderung ging in 2 anderen Fällen sogar soweit, daß auf einer 
Platte Kolonien überhaupt nicht mehr zum Wachstum gelangten 
und erst auf späteren Platten sehr reichlich angingen; z. B. 

Stamm 52 gezüchtet aus Empyemeiter: 


Platte 1 11 Uhr 48 Kolonien 
„ 2 2 g 29 y 
3 4 „ 0 = 


4 8 „ 1200 

5 ll „ übersät. 

Stamm 77 gezüchtet aus der Cervix bei Abort: 
Platte 1 11 Uhr 120 Kolonien 


3 3 


” 2 4 ” 0 „ 
„9 6 „ 480 y 
„ 4 8 „ übersät. 


Wodurch bei bestimmten Stämmen die Verminderung der 
Keime bedingt wird, ist nicht mit Sicherheit zu erkennen; zur 
Erklärung könnte an die Möglichkeit gedacht werden, daß es 
sich in solchen Fällen um Keime mit besonders geringer Virulenz 
handelt; gegen diese Annahme spricht die Tatsache, daß die 
Stämme keineswegs von klinisch leichten komplikationslosen Er- 
krankungen gewonnen waren, sondern im Gegenteil häufig die 
Erreger schwerer Infektionen darstellten. 

Weiterhin könnte man sich auch vorstellen, daß die anfangs 
vorhandenen Immunstoffe die Abtötung eines großen Teiles der 
Keime herbeiführen, und daß erst dann, also nach dem Verbrauch 
der Immunstoffe eine erhebliche Vermehrung der restlichen 
wenigen Keime einsetzen konnte. 

In den Fällen, wo der Baktericidieversuch vergleichsweise mit 
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eigenem und fremden Blut angestellt wurde, konnte ent- 
sprechend früheren Untersuchungsergebnissen eine wesentliche 
Differenz nicht festgestellt werden. 

Bei mehrmaliger Prüfung desselben Stammes mit verschie- 
denem Blut konnte allerdings gelegentlich beobachtet werden, daß 
gewisse Unterschiede in der baktericiden Kraft des verschiedenen 
Blutes bestanden, z. B. der eben erwähnte Stamm 52 verhielt sich 
bei einer Prüfung, die zwei Tage vorher stattgefunden hatte. 


folgendermaßen: 
Platte 1 11 Uhr 120 Kolonien 
= 2 12 „ 260 5 
„3 2 „ 840 | 
„ 4 4 „ übersät. 


Die Zeit, die in den einzelnen Fällen notwendig war, um 
schrankenloses Wachstum der Kolonien auf den Platten zu er- 
zielen, hängt natürlich bis zum gewissen Grade von der Keimzahl 
auf der ersten Platte, d. h. von der eingesäten Menge, ab. Im 
allgemeinen kann man sagen, daß bei den meisten Stämmen ohne 
wesentliche Rücksicht auf ihre Herkunft und klinische Eigenart 
der Fälle die Platten, die nach 6—7 Stunden gegossen waren, 
zahllose Keime enthielten. 

Eine Gesetzmäßigkeit, etwa in dem Sinne, daß die Keime. 
die aus der Cervix einer Patientin mit einem unkomplizierten 
Abort oder vom Rachen eines Gesunden stammten, sich weniger 
schnell] vermehrten, als Keime, die z. B. aus dem Blute einer 
Patientin mit Endocarditis oder puerperaler Sepsis gezüchtet 
waren, konnte nicht festgestellt werden. Im Gegenteil fanden wir 
gerade häufiger in der Cervix völlig fieberfreier Aborte Strepto- 
coccen, die eine sehr schnelle Zunahme zeigten, z. B. 

Stamm 59. Herkunft: Cervix bei unkompliziertem Abort: 

Platte 1 9 Uhr 5 Kolonien 
„ 2 12 „ 200 A 
a 3: D übersät. 
Stamm 39. Herkunft: Cervix bei fieberfreiem Abort. 
Platte 1 10 Uhr 5 Kolonien 
a 2 Ta 18 a 
„3. 4 „2000 
A 4 6 , übersät. 

Wir kommen also zu der Feststellung, daß der Ausfall der 
Virulenzversuche keine Entscheidung darüber zuläßt, ob ein Stamm, 
der im Versuch sich als resistent erwiesen hatte, nun auch 
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klinisch sich virulent verhalten wird, d. h. zu schwerer Infektion. 
führen muß. 

Diese Bestätigung von früheren Untersuchungsergebnissen 
Schottmüller’s steht durchaus im Einklang mit den klinischen 
Beobachtungen, daß derselbe Streptokokkenstamm bei 
dem einen Patienten eine ganz ungefährliche, bei 
anderen schwerste Infektionen hervorrufen kann, 
worauf Schottmüller stets hingewiesen hat. 

Wir betonen also erneut, daß der positive Ausfall der Virulenz- 
versuche, d. h. Vermehrung der Keime keine weitgehenden Schlüsse 
auf den klinischen Verlauf zuläßt. 

Die Annahme, auf Grund des Ausfalls des Virulenzversuches 
eine Unterscheidung der Streptokokken treffen zu können zwischen 
Stämmen, die sich klinisch virulent verhalten sollen, d. h. schwere 
Krankheitsbilder hervorrufen müssen, weil sie sich in vitro als 
äußerst vermehrungsfähig erwiesen haben, und solchen, die nur 
mittelschwere und leichte Erkrankungen verursachen sollen, weil 
sie sich im Virulenzversuch nur langsam oder gar nicht vermehren, 
ist ja ein Fehler, der von vielen Autoren, zuletzt von Ruge (44, 45) 
u. Philipp (36, 38) immer wieder gemacht wird; darum mußte 
auf diesen Punkt hier noch einmal näher eingegangen werden. 

Wir lehnen die Ansicht der eben genannten Autoren auf 
Grund unserer Erfahrungen (56, 69, 70) prinzipiell ab, und deuten 
den Nachweis von resistenten Streptokokken in vitro nur in dem 
Sinne, daß die betreffenden Keime unter gegebenen Bedingungen 
inhomine zu einer schweren Infektion führen können, keines- 
wegs müssen. 

Und diese Eigenschaft kommt allen Stämmen von 
Streptococcus pyogenes zu; denn alle Stämme, die wir auf 
Grund ihres morphologischen, kulturellen und biologischen Ver- 
haltens als Streptococcus pyogenes haemolyticus erkannt und 
deshalb der Prüfung unterzogen hatten, erwiesen sich in vitro 
virulent und erlagen nicht der Baktericidie, während die wenig 
resistenten hämolytischen Stämme, auf die gleich näher eingegangen 
werden soll, nicht als Streptococcus pyogenes haemoliticus identi- 
fiziert werden konnten. 


B. Streptococcus haemolyticus lentus. 
Wir trafen bei den Untersuchungen über die Virulenz der in 
den Geburtswegen vorhandenen Keime bei puerperalen Infektionen 
ganz vereinzelt auf Keime, die sich sowohl bezüglich ihres kultu- 
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rellen Verhaltens auf der Blutplatte bei makroskopischer Betrach- 
tung und morphologisch im gefärbten Ausstrichpräparat von dem 
Streptococcus pyogenes haemolyticus nicht unterscheiden ließen, 
während bei Anstellung des Baktericidieversuches die genannten 
Keime eine Differenz gegenüber den sonst bei Streptococcus pyo- 
genes haemolyticus üblichen Verhalten beobachten ließen; sie er- 
lagen nämlich der bakteriziden Kraft des Blutes. Diese Tatsache 
war für uns sehr auffallend und stand im Gegensatz zu unseren 
sonstigen Erfahrungen und schien anfangs die gegenteiligen Be- 
funde anderer Beobachter zu bestätigen. 

Uns sind im ganzen 6 derartige Stämme begegnet, von denen 
2 aus der Cervix bei unkompliziertem Abort (Stamm 62 u. 65) und 
2 aus dem Urin bei Cystitis (Stamm 21) sowie bei Bakteriurie 
(Stamm 22) gezüchtet waren, während die beiden weiteren Stämme 
sich in einer Zahnalveole nach Extraktion eines kariösen Molaren 
(Stamm 132) und im Sputum bei Bronchiektasen (Stamm 135) fanden. 
Der Ausfall der Virulenzversuche war nun folgender: 

Stamm 21. Platte 1 11.8 11 Uhr 65 Kolonien 
„ 2 11.8 12 „ 4 = 
„381.8 4 , 0 = 
„ 41.8 8 „ 0 . 
„5 128 12 „ 0 j 

Stamm 22, 62, 65, 135 und 136 verhielten sich ebenso, d. h. 
sie wurden in gleicher Zeitdauer abgetötet. 

Die Versuche sind wiederholt worden mit dem Blut der ver- 
schiedensten Patienten und auch mit Eigenblut und zeigten immer 
wieder das gleiche von dem gewöhnlichen Verhalten des Strepto- 
coccus pyogenes haemolyticus abweichende Ergebnis. 

Bei näherer genauer Prüfung der kulturellen und biologischen 
Eigenschaften konnten nun ganz einwandfrei auch andere deutliche 
Unterschiede festgestellt werden. Diese Stämme zeichneten sich 
gegenüber dem Streptococcus pyogenes haemolyticus durch ein 
wesentlich langsameres Wachstum aus; außerdem zeigte sich erst 
nach 24—48 Stunden ein schmaler, schwach hämolytischer, nicht 
völlig durchsichtiger, mattgelber Hof; bei mikroskopischer Prüfung 
sah man, daß die eigentliche Kolonie gar nicht in ihrer Form zu 
erkennen und von roten Blutkörperchen bedeckt war; die Erythro- 
eyten sind im Bereich und in der unmittelbaren Umgebung der 
Kolonie völlig erhalten, sie liegen nur nicht so dicht, wie auf der 
übrigen Blutplatte und man hat den Eindruck, daß sie stark gė- 
lichtet sind; bei ganz vereinzelten Kolonien sah man in der Peri- 


.. .. kennbar. 
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pherie des Hofes Auflösung der Erythrocyten und dementsprechend 
auch schon bei makroskopischer Betrachtung eine etwas hellere, 
durchsichtige Zone. Im Gegensatz dazu finden sich beim Strepto- 


x coccus pyogenes haemolyticus bei Betrachtung mit der Lupe oder 


mit dem Mikroskop — sowohl im Bereich der Kolonie als auch in 
der ganzen Ausdehnung des Hofes die Erythrocyten völlig aufge- 
löst; die Kolonie ist scharf konturiert und ihre Form deutlich er- 


Auf Grund dieser Befunde sind wir der Ansicht, daß es sich 


. bei den in Frage stehenden Stämmen nicht um den 
. Streptococcuspyogeneshaemolyticus,sondernumden 
e, sog. Streptococcus haemolyticus lentus handelt. 
... Hamm (10) hat schon früher in seiner Monographie über die 


puerperalen Wundinfektionen auf diese Stämme aufmerksam ge- 


iR macht; auch Schottmüller und ebenso Natwig (35), Bondy (6) 


and Koch (19) hatten. mehrfach Gelegenheit, ähnliche Stämme zu 
beobachten, während sonst im allgemeinen die kulturellen Eigen- 
tümlichkeiten dieser Stämme wenig Beachtung fanden; Natvig (35) 


' bezeichnet den Grad der Hämolyse dieser Streptokokken als „Re- 
aktion Ib“; Hamm gibt als besondere Merkmale des Streptococcus 
' lentus das langsame Wachstum und die geringe Intensität der 
= ` Hämolyse an. Ferner ist der betreffende Stamm nicht befähigt, in 
> Blutbouillon die Erythrocyten aufzulösen. Weiter kann als Be- 
= _ sonderheit gelten, daß bei der Fortzüchtung auf Blutagar die 
“ Kolonien an der Oberfläche auf dem Impfstrich anfangs, d. h. nach 
> 24 Stunden fast gar keine oder nur eine ganz minimale Aufhellung 
' erkennen lassen und daß erst nach 48—72 stündiger Bebrütung die 


Hämolyse deutlich sichtbar wird. Im übrigen war das kulturelle 
Verhalten der erwähnten Stämme gleichmäßig und sei der Vervoll- 


“ ständigung halber noch angegeben. Die Bouillon wird leicht ge- 


 trübt; Bildung eines geringen feinflockigen Bodensatzes, in Blut- 


bouillon werden die Erythrocyten nicht aufgelöst; sie sinken zu 


== Boden, füllen die Kuppe des Reagenzglases aus und die Bouillon 
= > zeigt von der leichten Trübung abgesehen, keine Veränderungen. 


In Milch erfolgt ohne Gerinnung zu verursachen gutes Wachstum, 


+- mikroskopisch ist in einem nach Gram gefärbten Ausstrich aus- 
“~. gesprochene Kettenbildung erkennbar. 


Die geringe Resistenz des Streptococcus lentus haben wir bei 
mehrfachen Prüfungen derselben Stämme immer wieder gleichmäßig 
beobachten können. Als Ergebnis der Baktericidieversuche kann 
als gesichert angenommen werden, daß der Streptococcus haemo- 
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Jyticus lentus im Gegensatz zum Streptococcus pyogenes haemo- 
lyticus der Baktericidie erliegt. 

Die Beachtung dieser Tatsache erscheint uns außerordentlich 
wichtig und durchaus geeignet, die von manchen Seiten gemachten 
Beobachtungen der Abtötung hämolytischer Streptokokken im defi- 
briniertem Blute aufzuklären. Wir halten uns auf Grund der 
oben angegebenen Befunde zu der Annahme berechtigt, daß es sich 
auch in diesen Fällen nicht um den Streptococcus pyogenes, sondern 
um den Streptococcus lentus gehandelt hat. 


Für die praktische klinische Bakteriologie ergibt sich daraus als 
Nutzanwendung, daß im konkreten Falle die Bezeichnung eines 
bestimmten Streptokokkenstammes als Streptococcus haemolyticus 
nicht genügt, oder zum mindesten ungenau ist. Nicht jeder Strepto- 
coccus, der auf der Blutplatte mit hämolytischem Hof wächst. ist 
ein Streptococcus pyogenes haemolyticus. Die Differentialdiagnose 
gegenüber dem Streptococcus lentus ist lediglich nach dem makro- 
kopischen Aussehen der Kolonien und des Hofes sehr schwer, durch 
mikroskopische Betrachtung leicht zu stellen und kann mit Hilte 
des Virulenzversuches mühelos gesichert werden. 


C. Streptococcus viridans., 


Ebenso wie die beiden bereits erwähnten Streptokokkenarten 
bot der Streptococcus viridans stets ein gleichmäßiges typisches 
Verhalten. Er wurde im Gegensatz zum Streptococcus pyogenes 
abgetötet. 


Sämtliche Stämme erlagen der Baktericidie bis auf einen 
einzigen, der in seinem Wachstum nur stark gehemmt, aber nicht 
völlig abgetötet wurde. Die Abtötung trat meistens sehr schnell 
ein, d. h. innerhalb weniger Stunden, selbst dann, wenn die 
Kolonienzahl auf der ersten Platte reichlich groß war. Zur Illustra- 
tion mögen einige Beispiele dienen: 


Stamm 13. Gezüchtet aus Blut bei Endocarditis lenta. 
Platte 1 12 Uhr 1760 Kolonien 


n 2 2 n 22 „ 
” 3 4 ” 0 ” 
” 4 6 r 0 > 

5 1 0, 


9 
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Stamm 99. Gezüchtet aus Blut bei Endocarditis lenta. 


Platte 1 4 Uhr 14 Kolonien 
2 6 6 


n n ” 
„ 3 9, 0 , 
TE I. 0% 5 
„n 512, 0 , 


Ahnlich verhielten sich die meisten Stämme, die aus dem 
Rachen, aus Zahnalveolen, aus Kiefercysten und Urin gezüchtet 
waren, z. B. Stamm 97, Herkunft: Urin bei Bakteriurie. 


Platte 1 12 Uhr 45 Kolonien 
„ 2 4, 0, 
” 3 8 ” 0 ” 
” 4 12 ” 0 ” 


Manchmal trat die völlige Abtötung erst nach 48 Stunden 
ein, Z. B. bei Stamm 98 aus der Zahnalveole eines kariösen Zahnes 
(die Gewinnung des Stammes war so erfolgt, daß unmittelbar 
nach der Extraktion des Zahnes — unter großer Vorsicht — mit 
der Öse aus der soeben eröffneten Alveole abgeimpft wurde). 


Platte 1 15. I. 9 Uhr 500 Kolonien 


„ 2 12 $ 210 , 
„3 d y 20 „ 
” 4 9 bed 1 „ 
„5 161 10, e 3 
„6 Be 0, 
7 7 8 ” 0 1 
„n 8 1L 10, 0, 


Nur in dem einen schon erwähnten Fall (Stamm 98), gezüchtet 
aus dem Eiter einer Kiefercyste, erfolgte lediglich Hemmung und 
keine Abtötung. 


Platte 1 8. X. 12 Uhr 100 Kolonien 
2. 3 y 
3 25 5 


DS X ID OB CO N 
Ne) 
‚A 
p= 
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Eine weitere Verfolgung des Wachstums war in diesem Fall 
nicht möglich, weil die 10 ccm Blut, mit denen der Versuch ange- 
stellt war, bereits zu Platten verarbeitet waren. 

Bei einzelnen Patienten mit Endocarditis lenta, bei denen 
aus dem Blute nur spärliche Kolonien von Viridans gezüchtet 
waren, stieß die Anstellung des Virulenzversuches deswegen auf 
Schwierigkeiten, weil es bei der üblichen Versuchsanordnung, d h. 
100 Keime pro 10 ccm Blut, kaum oder nur ausnahmsweise gelang, 
überhaupt Kolonien auf der Blutagargußplatte zum Wachstum zu 
bringen. Die sonst bei unseren Versuchen angewandte Verdünnung 
der Bouillonaufschwemmung erwies sich als viel zu stark verdünnt; 
auch bei 100 mal schwächerer Verdünnung gingen Kolonien auf 
der ersten Platte nicht an; erst wenn 2—3 Ösen eines Impfstrichs 
von der Agarplatte in 10 ccm Bouillon aufgeschwemmt wurden 
und von dieser Bakterienbouillonaufschwemmung ein Tropfen 
dem defibriniertem Blut zugesetzt wurde, kamen auf der ersten 
Platte einzelne Kolonien zum Wachstum, während auf den folgenden, 
meist schon auf der zweiten Platte, Kolonien nicht mehr zur Ent- 
wicklung kamen. Wir sehen aus diesem Beispiel, wie überaus 
leicht selbst größere Mengen des Streptococcus viridans der keim- 
tötenden Kraft des Blutes erliegen. Diese Erfahrung illustriert 
und erklärt hinreichend die großen Schwierigkeiten, in manchen 
Fällen den Erreger aus dem Blute in vivo zu züchten. 

Die Versuche ergeben einwandfrei, daß sich der Streptococcus 
viridans im Virulenzversuch anders verhält als der Streptococcus 
pyogenes haemolyticus. 

Für die Identifizierung eines grünwachsenden Stammes als 
Streptococeus viridans ist die Prüfung seines Verhaltens im Virulenz- 
versuch eine unerläßliche Forderung. 

Zusammenfassung: Das Verhalten der drei untersuchten 
verschiedenartigen Streptokokkenstämme im Baktericidieversuch 
mit defibriniertem menschlichen Blute ist so typisch, daß es 

1. als Charakteristikum der betreffenden Art anzusehen ist, 

2. als Differenzierungsmittel der verschiedenen Arten un- 
erläßlich ist. 


Züchtungsversuche in Milch. 

Zöppritz (68) züchtete verschiedene Stämme von Streptv- 
coccus pyogenes haemolyticus und Streptococcus viridans in Vaginal- 
sekret, Speichel und Milch und fand, daß die genannten Sekrete 
eine mehr oder minder starke baktericide Wirkung, besonders aut 
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den Streptococcus viridans ausübten. Der Aufenthalt von Keimen, 
die vorher stark hämolysierten, in den betreffenden Sekreten soll 
sie derart verändert haben, daß sie nach der Sekretpassage als 
zarte Kolonien wuchsen ohne Hämolyse. Züchtung in Milch ver- 
änderte einen Streptococcus viridans in der Weise, daß er nach 
24 Stunden auf der Blutplatte sehr starke Hämolyse zeigte. „Es 
gelang also ‚nichthämolytischen‘ Streptokokken hämolytische 
Eigenschaften anzuzüchten und einen hämolytischen in einen nicht- 
hämolytischen mit vollkommen verändertem Wachstum umzu- 
züchten.“ 

Bei der Einfachheit der Technik, mit der angeblich die Um- 
züchtung gelingen sollte, war es auffällig, daß Untersuchungen 
unter ähnlichen Bedingungen nicht häufiger von anderer Seite 
wiederholt wurden. Mir ist nur die Arbeit von Le Blanc (5) aus 
dem Jahre 1911 bekannt, der bei der Nachprüfung der Angaben 
von Zöppritz feststellte, daß von einer Umwandlung des Strepto- 
coecus viridans in einen Streptococcus pyogenes haemolyticus gar 
keine Rede sein konnte, sondern daß der Streptococcus viridans 
durch den Aufenthalt in Milch lediglich dazu befähigt wurde, die 
auch dem Ausgangsstamm zukommende Eigenschaft zum Hämoly- 
sieren etwas schneller und intensiver, schon nach 24 Stunden, zum 
Ausdruck zu bringen, während der Ausgangsstamm erst nach 
48 Stunden hämolysierte. 

Zweck unserer Untersuchungen war nun, erneut den Einfluß 
festzustellen, den der Aufenthalt in Milch auf die Fähigkeit zur 
Hämolysebildung ausübte; die Milchpassage wurde vorgenommen 
mit 90 Stämmen von Streptococcus pyogeneshaemolyticus, 
17 Stämmen von Streptococcus viridans und 3 Stämmen von 
Streptococcus haemolyticus lentus. 

Technik der Untersuchung: Zu je 5 ccm Milch wurde eine Öse von 
einem oberflächlichen Impfstrich einer 24stündigen Blutagarkultur hin- 
zugesetzt. Das so beimpfte Röhrchen kam dann in den Brutschrank bei 
37°, Nach 24 stündigem Aufenthalt im Brutschrank wurde nach ‚gutem 
Durchschütteln mit einer Platinöse ein Abstrich auf Blutager gemacht 
und zu gleicher Zeit aus dem ersten Milchröhrchen eine Ose auf neue 
sterile Milch übertragen. In dieser Weise wurde 5 Tage lang verfahren, 
indem ans dem zuletzt beimpften Röhrchen nach 24 Stunden auf ein 
weiteres übertragen wurde und aus allen Röhrchen jeden Tag auf einer 
Blatplatte Ausstriche angefertigt wurden. 

Die Sterilisierung der Milch erfolgte in folgender Weise: die frisch 
bezogene Rohmilch wurde zu je 5 ccm in Röbrchen gefüllt, an 3 auf- 


einanderfolgenden Tagen je !/, Stunde im Dampfkessel bei 100° gehalten 
und in der Zwischenzeit im Brutschrank bei 37° aufbewahrt. Eine zwei- 
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malige Einwirkung des Dampfes hatte oft nicht genügt, sämtliche Sporen 
abzutöten. Vor der Benutzung wurde die Milch stets auf Sterilität 
geprüft. 


I. Streptoccus pyogenes. 


Ergebnis der Untersuchungen: Unbeeinflußt bezüglich der 
Hämolysierungsfähigkeit und des Wachstums blieben 87 Stämme 
von Streptococcus pyogenes. Die Ausstriche auf der Blut- 
platte waren nach 24 Stunden Aufenthalt der Platte im Brt- 
schrank jedesmal mit grauweißen Kolonien bedeckt, die von einem 
rundlichen hämolytischen Hof umgeben waren; standen die 
Kolonien sehr dicht, dann war der ganze Impfstrich von einem 
breiten, hellen hämolytischen Hof umrandet. Eine baktericide 
Wirkung der Milch wurde nicht festgestellt. 

Im Gegensatz zu der Mehrzahl der Fälle wurde nur bei 3 
Stämmen eine wesentliche Änderung des Wachstums durch die 
Milchpassage beobachtet; es handelt sich um 3 aus dem Rachen 
gezüchtete Stämme, Stamm 3, 6 und 36. 

Stamm 3: auf Blutplatte makroskopisch und mikroskopisch 
typische Kolonien von Streptococcus pyogenes, Rivanolempfindlich- 
keit in vitro 1:640000, im Virulenzversuch erfolgte schnelle Ver- 
mehrung. Es zeigte sich nun im Versuch, daß nach der 3. Passage, 
also nach 72 Stunden Aufenthalt in Milch, eine Hemmung der 
Hämolyse auftrat; sowohl bei Übertragung aus Röhrchen 1 und ?, 
als auch aus Röhrchen 3, das also erst 24 Stunden im Brutschrank 
gestanden hatte, war nur noch eine Spur von Hämolyse vorhanden 
und ein deutlicher grünlicher Schimmer des ganzen Impfstrichs zu 
erkennen. Nach 96 Stunden war auf dem Ausstrich aus Röhrchen 
4 und bei erneuter Aussaat aus Röhrchen 1—3 auf den Impf- 
strichen Hämolyse überhaupt nicht mehr sichtbar. 

Bei weiterem Aufenthalt in Zimmertemperatur konnte 
dann festgestellt werden, daß sich nach 3 x 24 Stunden die Farbstoff- 
bildung allmählich verminderte und nach 4 x 24 Stunden der grüne 
Hof von einem leicht hämolytischen abgelöst wurde. Bei mikro- 
skopischer Betrachtung der hämolysierenden Kolonien war ersicht- 
lich, daß die Erythrocyten erhalten und nur in einer ganz schmalen 
Randzone zerstört waren. \Wenn die Kolonien sehr dicht standen, 
ging die Hämolyse nicht über den Impfstrich hinaus. 

Die Weiterübertragung der vergrünten Kolonien läßt 
immer wieder nur grüne Kolonien zur Entwicklung kommen. Über- 
trägt man die nach 72—96 Stunden leicht hämolysierenden Kolonien 
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von neuem auf Blutagar, so gingen ebenfalls wieder grüne 
Kolonien an. 


Das gleiche kulturelle Verhalten sahen wir bei Stamm 6 und 
36. Stamm 6: Herkunft: Rachen bei Scharlach, im Virulenzversuch 
schnelle Vermehrung, bildet in Bouillon lange Ketten, löst in Blut- 
bouillon die Erythrocyten auf, Rivanolempfindlichkeit in vitro 1: 
80000; nach der 2. Milchpassage sind, neben zahlreichen hämoly- 
tischen, einzelne grüne Kolonien gewachsen; nach 72 Stunden fan- 
den sich nur grüne Kolonien. 


Stamm 36. Herkunft: Rachen bei Angina lacunaris; bildet in 
Bouillon lange Ketten; erweist sich im Baktericidieversuch virulent: 
Rivanolempfindlichkeit 1:40000; nach der 2. Milchpassage haben 
sämtliche Kolonien ihre Hämolyse verloren, man sieht nur kleine 
Kolonien mit grünem Hof. 


Beide Stämme zeigen bezüglich der Neigung der vergrünten 
Kolonien bei Aufenthalt in Zimmertemperatur zum Hämolysieren, 
sowie bezüglich der Konstanz des grünen Farbstoffes bei Weiter- 
übertragungen völlige Übereinstimmung mit Stamm 3. 


Als Erklärung des veränderten Wachstums konnte an die 
Möglichkeit gedacht werden, daß die beim Überimpfen auf Blut- 
agar mit aufgetragene Milch den Nährboden so beeinflußte, daß 
die Bildung der Hämolyse ausblieb. Aus diesem Grunde wurde 
die Milch nicht unmittelbar auf Blutagar übertragen, sondern erst, 
nachdem eine Öse Milch in 3 cem Bouillon gebracht und gut ver- 
teilt war, erfolgte aus dieser stark verdünnten Milch-Bouillon- 
aufschvemmung Übertragung auf Blutplatten. Das Ergebnis war 
aber im Vergleich zu den Übertragungen unverdünnter Milch un- 
verändert, nur war die Zahl der Kolonien natürlich vermindert. 


Nach den Erfahrungen Morgenroth’s geht im Tierversuch 
die Vergrünung gewöhnlich mit einer beträchtlichen Abschwächung 
der Virulenz einher; es war nun für uns von Interesse festzustellen, 
ob die durch Milch beeintlußten Stämme dasselbe Phänomen er- 
kennen ließen. Wir haben daher die grünen Stämme auf ihre 
Virulenz im Baktericidieversuch, auf ihre Tierpathogenität und auf 
ihre Resistenz gegenüber Rivanol geprüft. Stamm 6 ist auch 
nach der Vergrünung in seiner Virulenz und Tier- 
pathogenitätunverändert;seineResistenzgegenüber 
Rivanol ist nur wenig herabgesetzt. 

Stamm 3 u. 36 sind im Virulenzversuch, im Gegen- 
satz zu den Ausgangsstämmen, der Baktericidie er- 
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‘legen. Die Rivanolempfindlichkeit des Stammes 3 
grün verhält sich wie die des Ausgangsstammes, die 
des grünen Stammes ist wesentlich vermehrt. 


Die Untersuchung derselben Ausgangsstämme in derselben 
Weise wurde 14 Tage später wiederholt und führte zu demselben 
Ergebnis. Eine dritte Wiederbolung erfolgte nach 6 Monaten, 
nachdem die Stämme in der Zwischenzeit in Serum nach Unger- 
mann konserviert waren. Überraschenderweise war es diesmal. 
auch beimehrtacher Milchpassage, unmöglich, eine Änderung der Hämo- 
lyse zu erzielen. Die Stämme hatten sich durch den langen Aufent- 
halt in Serum in ihren kulturellen und biologischen Eigenschaften 
nicht verändert; die Hämolyse war sehr ausgesprochen; im Virulenz- 
versuch erfolgte auch jetzt rasche Vermehrung; Tierpathogenität 
war ebenfalls gleich geblieben. Eine befriedigende Erklärung dafür, 
daß die Vergrünung nach 6 Monaten nicht gelang, ist nicht leicht 
zu geben. 


b) Streptococcus viridans. 


Eine wesentliche Beeinflussung der Wachstums- 
energie der Viridansstämme konnte nicht beobachtet werden, da 
die Keime in den neubeimpften Röhrchen immer wieder reichlich 
zur Entwicklung gelangten. Weiterhin trat eine Änderung der 
Farbstoffbildung durch Einwirkung der Milch nicht in Er- 
scheinung. Bei der Übertragung aus den einzelnen Röhrchen ließen 
die Kolonien durchweg einen zarten grünen Hof erkennen; war 
der ganze Impfstrich mit Kolonien übersät, so bot er im ganzen 
einen schwachen, grünlichen Schimmer. 


Beim Verbleiben der Platten in Zimmertemperatur 
nahm der grüne Farbstoff allmählich an Intensität ab; es machte 
sich nach 48—72 Stunden eine gewisse Neigung zur Hämolyse 
geltend. bis nach gewöhnlich 96 Stunden der grüne Hof gänzlich 
durch einen leicht hämolytischen ersetzt war. Bei mikroskopischer 
Betrachtung dieser Höfe wurde regelmäßig der schon so oft ange- 
gebene, für Streptococcus viridans typische und von Streptococcus 
pyogenes völlig abweichende Befund erhoben. 

Bei dem Weiterimpfen dieser leicht hämolysierenden 
Kolonien entwickelten sich immer nur wieder grüne Kolonien, die 
nach 72 Stunden wieder einen geringen hämolytischen Hof bilden. 


Aus dem Auftreten dieser Hämolyse bei anfänglich grünen 
Kolonien ist ein Schluß auf Umwandlung, wie das Zöppritz tut. 
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nicht berechtigt, sondern wir sehen in der Bildung dieser Hämo- 
lyse, die sicherlich unabhängig von der Milchpassage ist, möglicher- 
weise vielleicht in ihrer Intensität durch die Milch beeinflußt 
werden kann, nur den Ausdruck einer typischen Eigenschaft des 
Streptococcus viridans zu hämolysieren, die auch Schottmüller 
immer schon hervorgehoben hat. Aus diesem Grunde lehnen wir 
gleich Le Blanc die Zöppritz’sche Auslegung seiner Unter- 
suchungsergebnisse bezüglich der Umwandlung des Streptococcus 
viridans in den Streptococcus pyogenes haemolyticus ab. 

Die 3 Stämme von Streptococcushaemolyticuslentus 
wurden durch die Milchpassagen nicht verändert. 


Zusammenfassung: 


Der Aufenthalt in Milch hat bei drei Stämmen von Strepto- 
coccus pyogenes haemolyticus zum Verlust der Hämolyse 
and an Stelle von Hämolyse zur Bildung von Farbstoff: geführt. 

Diese neue angezüchtete kulturelle Eigenart behielten die 
Stämme beim Fortzüchten konstant bei. 

Die grünen Stämme waren bei makroskopischer und mikro- 
skopischer Betrachtung von einem Streptococcus viridans nicht zu 
unterscheiden; 2 von ihnen zeigten das für den Streptococcus 
viridans postulierte Merkmal der fehlenden Resistenz im Virulenz- 
versuch. Eine Umwandlung des Streptococcus viridans in 
einen Streptococcus pyogenes durch Milchpassage konnte an 
10 Stämmen nicht beobachtet werden. 

Wir bestätigen also die Angaben von Zöppritz insoweit, 
daß unter gewissen Bedingungen durch Milch eine Änderung des 
kulturellen Verhaltens vereinzelter Stämme von Streptococcus 
pyogenes haemolyticus möglich ist; da es sich aber erstens um sehr 
seltene Ausnahmen und zweitens um 3 Streptokokkenstämme, die 
aus dem Rachen gezüchtet waren, handelt, können wir diesen 
Beobachtungen eine ausschlaggebende Beweiskraft im Sinne der 
Arteinheit der Streptokokken nicht beimessen, um so weniger, als 
die künstlich angezüchtete Eigenschaft sich nicht konstant erhielt. 


Züchtung in Serum. 


Hoessli (13) brachte Stämme von Streptococcus viridans in Pferde- 
serum, impfte dann auf Blutagar, züchtete einige Tage auf Blutplatte 
weiter, übertrug dann wieder in Serum und säte aus dem 2. Serum von 
neuem auf Blutplatten aus; er kam dabei zu folgenden Ergebnissen: 

Ein Darmstreptococcus ließ sich durch mehrfache Passage durch 
Pferdeserum in einen stark hämolysierenden Streptococcus umwandeln, 
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der ganz die biologischen und kulturellen Eigenschaften einen Streptococcus 
erysipelatos aufwies. Ein Streptococcus mitior ließ sich auf die gleiche 
Weise in einen farblosen, nicht hämolysierenden Streptococcus, anderer- 
seits in einen hämolytischen Streptococcus verwandeln. 

Die Annahme des Autors, den Streptococcus viridans in einen 
Streptococcus pyogenes verwandelt zu haben, ist nun sicherlich nach 
unserer Ansicht völlig unberechtigt. Es handelt sich auch hier 
wie bei Zöppritz (68) nicht um eine Umwandlung des einen 
Stammes in den anderen, sondern der von Hoessli untersuchte 
Streptococcus viridans bewies bei seinem Wachstum auf Blutagar 
die so vielen Stämmen von Streptococcus viridans innewohnende 
Fähigkeit zum Hämolysieren, wie auch deutlich genug aus den 
eigenen Worten Hoessli’s hervorgeht „auf weitere Blutplatten 
verimpft verhielt sich der Streptococcus 7 Tage lang konstant. 
Immer zeigten sich bereits nach 24 Stunden grüne Kolonien, die 
nach 48 Stunden einen ausgeprägten hämolytischen Hof um sich 
zeigten; auf 2—4 Tage alten Platten nahm die grüne Farbe der 
Kolonien rasch ab und es zeigten solche Kulturen vollkommen das 
Aussehen eines Streptococcus erysipelatos.“ 

Die mikroskopische Untersuchung der hämolytischen Kolonien 
ist leider nicht angestellt, würde aber wohl zweifellos für das Strepto- 
coccus viridans typische Verhalten ergeben haben. 


Zu unserer Ansicht berechtigen uns zahllose Beobachtungen 
an Kulturen von Streptococcus viridans sowie die Resultate, von 
Untersuchungen, die an 10 Stämmen von Streptococcus pyogenes 
sowie an 10 Stämmen von Streptococcus viridans vorgenommen wurden. 


Versuchsanordnung. Aus der Cubitalvene entnommenes Blut 
wurde im Erlenmeyerkolben aufgefangen; nach Absetzen des Blut- 
kuchens wurde das klare Serum abgefüllt und je 5 ccm davon in 
sterile Röhrchen verteilt; zu diesem Serumröhrchen setzte ich 0,1 ccm 
einer 24 stündigen gut durchgeschüttelten Bouillonkultur, die so 
hergestellt war, daß eine Öse vom Impfstrich einer Blutagar- 
plattenkultur in 10 cem Bouillon aufgeschwemmt wurde. Nach 
24 stündigem Aufenthalt im Brutschrank wurden nun aus jedem 
Röhrchen Abstriche auf Blutagarplatten gemacht; von den nach 
weiteren 24 Stunden zur Entwicklung gelangten Kolonien wurden 
3 Tage lang täglich neue Übertragungen auf Blutagar angelegt. 
danach impfte ich von dem Ausstrich der am 3. Tage erfolgten 
Übertragung auf Blutagar je eine Öse wieder auf Serum, von dem 
nach 24 stündiger Bebrütung abermals auf Blutplatten Abstriche 
vorgenommen wurden. 
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Ergebnis: In den mit Streptococcus pyogenes be- 
schickten ersten Serumröhrchen war nach 24 Stunden jedesmal 
deutliches Wachstum erkennbar; die Kuppe war mit einem fein- 
flockigen Bodensatz ausgefüllt; auf den Blutplatten kamen typische 
Kolonien mit hellem, durchsichtigem, hämolytischem Hof zur Ent- 
wicklung, die sich auch beim Fortzüchten nicht änderten, und auch 
nach der 2. Serumpassage und anschließenden Übertragung auf 
Blutagar in ihrem kulturellen Verhalten mit den Ausgangskulturen 
übereinstimmten. 

Bezüglich der Stämme von Streptococcus viridans wurde 
fest gestellt, daß nach der ersten Serumpassage kleine zarte 
Kolonien mit grünlichem Hofe auf den Agarplatten angegangen 
waren. Die grünen Höfe wurden bei weiterem 24stündigen Aufent- 
halt in Zimmertemperatur oder im Brutschrank und nach 48 Stunden 
leicht hämolytisch, so daß sie ihrem makroskopischen Aussehen 
nach Kolonien von Streptoccoccus pyogenes haemolyticus sehr ähnlich 
waren. Prüfte man aber die betreffenden Kolonien mit dem Mikroskop, 
so sah man, daß die Kolonien selbst nicht erkennbar und von 
völlig erhaltenen Erythrocyten bedeckt waren, daß also sicherlich 
keine Kolonien von Streptococeus pyogenes haemolyticus vorlagen. 

Bei der Weiterzüchtang dieser hämolysierenden Stämme 
von Streptococcus viridans auf Blutagar wuchsen immer wieder 
kleine zarte Kolonien mit grünem Saum. Die 2. Serumpassage 
konnte eine Steigerung der hämolytischen Fähigkeit nicht herbei- 
führen; bei längerem Fortzüchten ging die Neigung zur Hämolyse 
nicht verloren, jedoch war sie nach 24 Stunden noch kaum erkenn- 
bar und trat erst nach 48 Stunden in Erscheinung. 

Zusammenfassung: Die Passagen in Serum riefen für 
Streptococcus viridans und Streptococcus pyogenes 
keine Änderung des kulturellen Verhaltens hervor. 

Die Versuche von Hoessli werden für die Diskussion über 
die Differenzierung der Streptokokken als Beweis für die Art- 
einheit der Streptokokken abgelehnt. 


Versuche mit Rivanol. | 
Das Studium chemotherapeutischer Beeinflussung infektiöser 
Erkrankungen hatte zu dem Ergebnis geführt, daß Stämme von 
Streptococcus pyogenes haemolytieus in vitro eine ganz bestimmte 
mehr oder weniger gleichmäßige Empfindlichkeit gegenüber 
Rivanol aufwiesen. 
Weiterhin hatte sich gezeigt, daß die aus Streptococcus 
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pyogenes haemolyticus gewonnenen grünen Abspaltungen eine 
wesentlich verminderte Empfindlichkeit gegen Rivanol in vitro 
besaßen als die hämolysierenden Ausgangsstämme; denn es war eine 
4—8mal höhere Konzentration notwendig zur Abtötung der grünen 
Formen (Freund (8)). 

Die grünen Typen waren durch kurzdauernde Mäusepassage 
des Streptococcus pyogenes haemolyticus entstanden, oder unter 
Einwirkung chemotherapeutischer Mittel im Tierkörper in den 
grünen Zustand übergegangen oder es handelte sich um spontane 
Abspaltungen grüner Modifikationen bei fraktionierter Aussaat von 
Reinkulturen von Streptococcus pyogenes haemolyticus auf Blutagar, 

Dieses Verhalten der grünen Keime soll im Reagenzglas ver- 
sucht mit Rivanol ziemlich konstant sein. 

Bei dem subkutanen Desinfektionsversuch an der Streptokokken- 
phlegmone der Maus konnte ebenfalls festgestellt werden, daß den 
hier entstandenen grünen Modifikationen eine stark herabgesetzte 
Rivanolempfindlichkeit zukommt; allerdings ist das Verhältnis der 
Empfindlichkeit vom Ausgangsstamm und vergrüntem Stamm ein 
anderes als im Reagenzglasversuch (Freund (8)). 

Weiterhin hat Freund (8) berichtet, daß hämolysierende bei 
der subkutanen Infektion von Mäusen mit Streptococcus viridans 
und gleichzeitiger örtlicher subkutaner Behandlung mit Rivanol 
abgespaltene Umwandlungsstämme diese Differenz in ihrem Ver- 
halten Rivanollösungen gegenüber nicht erkennen ließen; die 
hämolysierenden abgespaltenen Stämme hatten die geringe Emp- 
findlichkeit gegen Rivanol beibehalten. 

Unsere Untersuchungen erstreckten sich nun darauf, in vitro 
bei einer Anzahl Stämmen Streptococcus pyogenes haemolyticus (20), 
Streptococcus viridans (15) und Streptococcus haemolyticus lentus (4) 
die Rivanolempfindlichkeit zu bestimmen, sowie ebenfalls in vitro 
im Vergleich dazu die Empfindlichkeit der vergrünten Stämme 
zu prüfen. 

Technik: es werden Verdünnungen von Rivanol mit Bouillon 
hergestellt, und zwar in Konzentrationen von 1:5000 bis 1 : 2560000. 
Die Reagenzröhrchen, die je 2 ccm der verschiedenen Verdünnungen 
enthalten, werden mit einer Öse einer 24 stündigen Bouillonkaltar 
beschickt und dann im Brutschrank gehalten. Nach 24 stündiger 
Bebrütung werden aus den verschiedenen Röhrchen auf Blutagar 
Abstriche angefertigt und die Platten, ebenfalls nach 24 stündiger 
Bebrütung, bezüglich des Wachstums kontrolliert. 

Krgebnis: es ließ sich feststellen, daß die typischen Viridans- 
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stämme eine sehr hohe Empfindlichkeit gegenüber Rivanol be- 
saßen; schon Konzentrationen von 1:640000 bis 1:1280000 ge- 
nügten fast regelmäßig, das Wachstum zu hemmen; gelegentlich 
hatte auch schon eine Verdünnung von 1:2560000 den gleichen 
Erfolg. Die Dosis, die eine Abtötung des Streptococcus viridans 
erzielte, lag also in einer Breite von 1:640000 bis 1:2560000. 
Schon makroskopisch konnte nach 24-stündigem Brutschrank- 
aufenthalt nach dem Aussehen der Röhrchen die Beeinflussung 
der Keime durch das Rivanol abgelesen werden. In allen Röhr- 
chen nämlich, in denen die Abtötung der Keime erfolgt war, 
erschien die Bouillon klar, während in den anderen, schwächere 
Konzentrationen enthaltenden Röhrchen die Bouillon leicht ge- 
trübt war und einen feinflockigen Bodensatz enthielt. 

Bei den Stämmen von Streptococcus pyogenes war 
die Resistenz gegen Rivanol im allgemeinen größer, aber nicht so 
gleichmäßig wie bei Streptococcus viridans. Es waren wesentlich 
höhere Konzentrationen, und zwar solche von 1:20- bis 40- bis 
80000 notwendig zur Hemmung der Wachstumsfähigkeit. Aus- 
nahmen machten folgende Stämme; Stamm 39, 41, 52 u. 56 wurden 
schon in einer Konzentration von 1:160000, Stamm 3 in einer 
Verdünnung von 1:640000, sowie Stamm 82 und 83 in Konzen- 
trationen von 1280000 und 1:640000 abgetötet. Die beiden 
letzten Stämme waren aus dem Blut (St. 82) und von der Herz- 
klappe (St. 83) eines klinisch und anatomisch sichergestellten Falles 
von Endocarditis lenta gezüchtet. Die Keime verhielten sich aber 
biologisch und kulturell wie ein Streptococcus pyogenes, waren 
auch im Virulenzversuch nicht abgetötet worden. 

Die Prüfung der vergrünten Stämme ergab das gleiche 
Ergebnis wie die Untersuchung der frisch vom Menschen gezüchteten 
Viridansstämme; sie erwiesen sich ebenfalls wesentlich stärker 
empfindlich als die hämolysierenden Ausgangsstämme, wie aus 
nebenstehender Tabelle ersichtlich ist. 

Es bedarf weiter der Erwähnung, daß Abspaltungen grüner 
Kolonien von hämolytischen Ausgangsstämmen und hämolysierende 
Moditikationen grüner Kolonien durch die Beeinflussung des 
Rivanols nicht beobachtet werden konnten. 

Die Stämme von Streptococcus lentus verloren ihre 
Wachstumsfähigkeit in Verdünnungen 1:160000 bis 1:320000. 

Zusammenfassung: Es besteht im allgemeinen eine Difte- 
renz in dem Verhalten von Streptococcus pyogenes u. Streptococcus 
viridans, und zwar ist der letztere wesentlich empfindlicher als 
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der erstgenannte. Die vergrünten Stämme verhielten sich wie 
viridans. Die Empfindlichkeit der verschiedenen Stämme ist aber 
nicht so konstant, daß sie als Differenzierungsmittel der verschie- 
denen Arten in Anwendung gebracht zu werden geeignet sein 
dürfte. 


Untersuchungen im Tierkörper. 


Ich habe bei genauester Befolgung der Vorschriften von 
Schnitzer u. Munter (50—52) in einer großen Zahl Tierver- 
suche angestellt, und zwar vornehmlich mit Stämmen von Strepto- 
coccus pyogenes, die aus Blut, Cervix und Metastasen bei puer- 
peraler Sepsis gezüchtet waren. Es stammten aus dem Blute 
13 Stämme und zwar bei thrombophlebitischer Sepsis 1, bei Iymphan- 
gitischer Sepsis 6, bei Endocarditis sept. ac. p. ab. 4, bei Endocarditis 
sept. ac. p. ang. 2, aus der Cervix der ebengenannten Sepsisfälle 7 
aus Muskel- und Gelenkeiterungen 5, aus dem Rachen bei Schar- 
lach 7 und aus der Haut bei Erysipel 2. 

Technik: Die Mäuse wurden mit 0,3 ccm von 24 stündigen 
Bouillonkulturen, und zwar gewöhnlich mit 4 verschiedenen Ver- 
dünnungen, infiziert, — die Konzentrationen betrugen 1: 1000. 
1:10000, 1: 100000 und 1:1000000 — nach 1, 2 und 3 Stunden 
getötet, seziert, und aus der Bauchhöhle, vom Herzblut, Niere und 
Milz auf Blutagar abgeimpft. Vor der Eröffnung der Bauchhühle 
erfolgte die Abimpfung aus dem Herzblut; die Organe der Bauch- 
höhle wurden in steriler Kochsalzlösung gespült, dann wurde von 
einer frisch angelegten Schnittfläche abgeimpft. 

In einem Teil der Fälle unterblieb die Tötung der Mäuse naeh 
Ablauf der ersten beiden Stunden, dafür wurde die Bauclhhöhle 
mit sterilen Glaskapillaren punktiert und das Punktat auf Agar 
fraktioniert ausgestrichen. Erst nach 3 Stunden erfolgte dann 
die Tötung der Mäuse. Die Kontrolle der Blutagarplatten geschah 
nach 24stündiger Bebrütung. 

Ergebnis: In sämtlichen Untersuchungen der 37 Stämme von 
Streptococcus pyogenes habe ich nun Abspaltungen 
grüner Kolonien nicht beobachten können. Fehler in 
der technischen Ausführung der Versuche dürften kaum als Grund 
dafür in Betracht kommen, da ich mich genau, wie oben an- 
gegeben. an die Vorschriften bezüglich der Konzentration und der 
zeitlichen Vornahme gehalten habe. Die Platten wurden erstmalig 
nach 24 Stunden beobachtet und dann noch weitere 48 Stunden 
im Brutschrank belassen. Trotz genauester Kontrolle der Platten 
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... mußte ich immer wieder die gleiche Beobachtung machen, daß 
... nur hämolytische, aber nie grüne Kolonien, zur Entwicklung kamen. 
a Nach diesen negativen Ergebnissen habe ich dann weiterhin 
“versucht, bei 4 Stämmen von Streptococcus haemolyticus lentus 
(Stamm 21, 22, 62 und 65) sowie an den Stämmen, die bei der 
. Passage durch Milch Hämolyse verloren hatten (Stamm 3, 6 und 39) 
.. Vergrünung zu erzielen. 

Und in der Tat konnte nun bei den 4 Stämmen von Strepto- 
` coccus haemolyticus lentus das Auftreten grüner Kolonien beobachtet 
werden. Über die Versuche, in denen die Vergrünung gelang, 
möchte ich im folgenden genauer berichten.‘ 


1. Stamm 21. Am 9.VII. aus Urin bei Cystitis gezüchtet; wächst 
= in Bouillon mit leichter Trübung und minimalem Bodensatz; bildet auf 
`- der Blutplatte zarte Kolonien mit mattem, leicht bämolytischem Hof: 
~. die Erythrocyten sind bei mikroskopischer Betrachtung der Kolonien 
. _ nicht aufgelöst, sind im ganzen stark gelichtet, nur in der Peripherie 
der Kolonie sieht man in ganz schmalem Saum eine Auflösung der roten 
Blutkörperchen. In Blutbouillon erfolgt keine Hämolysebildung, in Milch 
erfolgt keine Gerinnung. Mikroskopisch im Ausstrich Bildung langer 
Ketten. Bei fraktionierter Aussaat einer 24 stündigen Bouillonkultur wird 
. Spontanabspaltung grüner Kolonien nicht beobachtet. Der Stamm besitzt 

_ eine geringe Pathogenität für Mäuse; 0,3 cem einer 1:10 verdünnten 
~ Bonuillonkultur vermag die Maus nicht zu töten. Im Baktericidieversuch 
nach Schottmüller erfolgte Abtötung. Platte 1 65 Kolonien, Platte 2 
‘4 Kolonien, Platte 3 O Kolonien. 
| Versuch 13. VIII. 3 Mäuse werden mit je 0,3 ccm einer 1:1000 
verdünnten 18 stündigen Bouillonkultur iotraperitoneal infiziert, nach 1,2, 
und 3 Stunden wird je ein Tier getötet, seziert und von Herzblut, Peri- 
toneum, Niere und Milz auf Blutagar abgeimpft. In der gleichen Weise 
wird mit 9 weiteren Mäusen verfahren, von denen je 3 mit einer 1:10000, 
1:100000 u. 1:1000000 verdünnten Bouillonkultur infiziert waren. 

Von den mit Verdünnung 1:10000 infizierten Mäusen ließ die Aus- 
saat aus dem Peritoneum der nach 2 Stunden getöteten Maus einzelne 
hämolytische und 2 grüne, die Aussaat aus der Niere der nach 3 Stunden 
getöteten Maus neben 10 hämolytischen 3 grüne Kolonien erkennen. 
Der aus den grünen Kolonien gezüchtete Stamm behielt bei der Weiter- 
führung auf Blutagar den grünen Zustand bei, zeigte aber nach längerem 
Stehen bei Zimmertemperatur eine geringe Neigung zum Hämolysieren. 

2. Stamm 22. Gezüchtet aus Urin am 23. VIII. Trübt die Bouillon 
leicht und bildet geringen Bodensatz ; bringt nicht zur Gerinnung ; verhält 
sich auf Blutagur und in Blutbouillon wie Stamm 21, ist für Mäuse 
wenig pathogen, wird im Virulenzversuch abgetötet. Platte 1: 10% 
185 Kolonien; Platte 2: 1% 18 Kolonien; Platte 3: 36 5 Kolonien; 
Platte 4: 7b 0 Kolonien. Keine Spontanabspaltung grüner Kolonien 
bei fraktionierter Aussaat. 

Versuch: 2%. VIII: 6 Mäuse werden mit je 0,3 ccm einer 
20 stündigen Bouillonkultur in der Verdünnung von 1:1000, 1:10000, 
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1:100000, 1:1000000 infiziert. Nach Ablauf von l und 2 Stunden 
wird mit steriler Kapillare die Bauchhöhle punktiert und das Punktat 
auf Blutagar ausgestrichen. Nach 3 Stunden werden sämtliche 6 Mänse 
getötet und seziert. Die Abimpfung erfolgt wie im vorigen Fall. Das 
Untersuchungsergebnis ist in nebenstehender Tabelle zusammengestellt. 
Aus dem Peritoneum und aus der Niere der nach 3 Stunden getöteten 
Maus 3 (Infektionsdosis 1:1000) und aus dem Peritoneum der eben- 
falls nach 3 Stunden getöteten Maus 4 (Infektionsdosis 1: 10000) lassen 
sich neben einzelnen hämolytischen auch einzelne grüne Kolonien züchten. 

Mit dem grünen Typ des Stammes 22 wurde eine erneute Tier- 
passage vorgenommen. 3 Mäuse wurden mit 0,3 ccm einer Verdünnung 
1:10 bis 1:1000 intraperitoneal infiziert und nach 3 Stunden getötet. 
Aus dem Peritoneum sowie aus dem Herzblut lassen sich einzelne grüne 
Kolonien, aber keine hämolytischen Keime züchten. 

3. Stamm 62. Am 10. X. aus der Cervix bei Abortus incompletus 
gezüchtet; verhält sich kulturell wie 21 u. 22; keine Spontanabspaltung 
grüner Kolonien bei fraktionierter Aussaat. Pathogenität für Mäuse 
gering. Eine mit 0,3 ccm einer 1:10 verdünnten Bouillonkultur inf- 
zierte Maus befand sich nach 5 Tagen in munterem Zustande. Im 
Virulenzversuch erfolgte Abtötung. Platte 1: 80 Kolonien, Platte 2: 
38 Kolonien, Platte 3: 8 Kolonien, Platte 4: O Kolonien, Platte 5: 
0 Kolonien. 

Versuch 14. X. intraperitoneale Infektion von 4 Mäusen mit 0,2 ccm 
Bouillonkultur in Verdünnungen 1:1000 bis 1:1000000; Punktion der 
Bauchhöhle nach 1 und 2 Stunden. Tötung der Mäuse nach 3 Stunden. 
In dem nach 2 Stunden ausgesäten Punktat des Peritoneums war in Ver- 
dünnungen 1:1000 u. 1:10000, sowie in der Aussaat aus der Niere 
der nach 3 Stunden getöteten Maus (Infektionsdosis 1: 10000) wachsen 
neben einzelnen hämolytischen auch einzelne grüne Kolonien. 

4. Stamm 135. Herkunft: Alveole eines kariösen Molarzahns; ge- 
züchtet am 24. III.; verbält sich kulturell und bezüglich der Tierpatho- 
genität wie die eben erwähnten Stämme; nach dem Virulenzversuch ab- 
getötet. Platte 1: 60 Kolonien; Platte 2: 12 Kolonien; Platte 3: 
0 Kolonien; Platte 4: O Kolonien. 

Versuch 29. III. 4 Mäuse werden mit denselben Verdünnungen 
wie bei Stamm 62 infiziert; nach 1 u. 2 Stunden erfolgt Punktion der 
Bauchhöhle; nach 3 Stunden werden die Mäuse getötet. Aus dem 
Peritoneum der nach 3 Stunden getöteten Maus 2 (Infektionsdosir 
1:10000) kommen neben hämolytischen auch 2 grüne Kolonien zur 
Entwicklung. 

Die Weiterzüchtung der grünen Kolonien gelang bei allen vier 
Stämmen ohne Schwierigkeit. Es waren nach 24 Stunden jedesmal kleine 
zarte Kolonien mit grünem Hof gewachsen, die Grüntärbung blieb den 
Stämmen auch bei längeren Übertragungen erhalten; bei Stehen in 
Zimmertemperatur machte sich eine geringe Neigung zum Hämolysieren 
bemerkbar; die Stämme selbst erwiesen sich als lange Zeit hindurch gut 
furtzüchtbar. 

Die Anstellung der Virulenzversuche, sowohl der vergrünten 
als der hi imolgtisch. gebliebenen Kolonien, ergibt in Übereinstimmung mit 
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dem Ergebnis der Ausgangsstämme, daß beide Modifikationen 
der Baktericidie erliegen. 

Zusammenfassung: Es gelang also nur bei den wenig viru- 
lonten Streptokokken z. T. aus dem Peritoneum, z. T. aus 
der Niere, neben hämolytischen Kolonien auch grüne 
Kolonien zum Wachstum zu bringen. 


Zusammenfassung. 


Ein großer Teil der in der Literatur niedergelegten Ansichten 
und Ergebnisse anderer Autoren über die Variabilität des Strepto- 
coccus pyogenes und des Streptococcus mitior seu viridans können 
nicht anerkannt werden und kommen als Beweis für die Art- 
einheit der Streptokokken nicht in Betracht, 

Unsere Beobachtungen an einem großen klinischen M aterial und 
die in unmittelbarem Zusammenhang mit der Klinik vorgenommenen 
bakteriologischen Untersuchungen veranlassen uns zu folgenden 
Schlußfolgerungen: 

Das bei Fortzüchtung auf Blutagar inErscheinung 
tretende Hämolysierungsvermögen des Streptococcus 
mitior seu viridansist eine dem Viridans innewoh- 
nende Eigenschaft und nicht als Kriterium der Um- 
wandlung zu bewerten. 

Experimentell ließ sich zwar ein Verlust der 
Hämolyse durch Einfluß von Milch und durch Ein- 
wirkung des Tierkörpersin wenigen Fällen nachweisen. 
Da nach unserer Ansicht diese in vitro und im Tierexperiment 
gewonnenen Resultate aus Gründen, die in dieser Arbeit und von 
Schottmüller (Kongr. für inn. Med. 1925) hervorgehoben sind, 
nicht ohne weiteres auf den Menschen übertragen werden dürfen, 
sehen wir in der Tatsache, daß uns in einzelnen Fällen — also 
ausnahmsweise — eine Vergrünung wirklich gelang, durchaus keinen 
Grund, die Artverschiedenheit der Streptokokken aufzugeben. 
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Aus der Medizinischen Universitäts-Klinik Marburg 
(Direktor: Professor Dr. A. Schwenkenbecher). 


Über das Blutbild bei akuter infektiöser Anämie. 


Von 


Dr. Karl Eimer. 


v. Leube hat als erster darauf hingewiesen, daß es Anämien 
gibt, die in ihrem Blutbild neben dem embryonalen Blutbildungstyp 
zahlreiche Myelocyten aufweisen. Im Jahre 1900 beobachtete er 
eine derartige Anämie, die später eingehend von Arneth be 
schrieben wurde. Es handelte sich um einen Knaben, der unter 
dem Bilde einer akuten Infektionskrankheit nach 3 Wochen ad 
exitum kam. Das Blutbild bot sowohl Zeichen einer Biermer’schen 
Anämie, als auch einer Leukämie. Von Leube dachte daher an 
eine Mischform dieser beiden Krankheiten und gab ihr den Namen 
„Leukanämie“. Später sind noch zahlreiche Fälle von Leukanämien 
mitgeteilt worden. Bei genauer Nachprüfung hat sich aber ergeben, 
daß die meisten von ihnen diesem Krankheitsbild nicht zugerechnet 
werden können, sondern es handelt sich zum Teil um wirkliche 
Leukämien, zum Teil um Biermer’sche Anämien. Nach Morawitz 
sind die Leukanämien als sehr selten zu bezeichnen. Wir hatten 
Gelegenheit kürzlich in unserer Klinik einen Fall von schwerer 
Anämie zu beobachten, der große Ähnlichkeit mit der von 
Leube’schen Leukanämie hatte, aber noch ganz besonders eigen- 
tümliche Verlaufsform und Blutbefunde aufwies. 


Krankengeschichte. 


Der Bückermeister H. Sch. hatte früher häufiger an Erkältungen 
gelitten, war aber sonst nie ernstlich krank gewesen. Anfang Mai 1925 
erkrankte er mit allgemeiner Mattirkeit, Appetitlosigkeit, Druckgrfühl an 
beiden Halsseiten, Schluckbeschwerden und Temperaturen bis 38,5%. Vom 
Hausarzt wurde eine Grippe vermutet und Prießnitz’sche Umschläge. 
Einreibungen und Mundspülungen verordnet. Daraufhin besserten sich 
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die Beschwerden bald. Doch gegen Ende Mai trat von neuem ein Druck- 
gefühl beim Schlucken und gleichzeitig schmerzhafte Anschwellungen 
am Halse auf. Patient klagte über ziehende Schmerzen in beiden Ohren, 
im linken Hinterkopf und linken Oberarm. Er nahm fast ausschließlich 
breiige und flüssige Kost zu sich. Wegen der Ohrenschmerzen überwies 
der Hausarzt den Patienten einem Facharzt. Dieser fand die Mittelohren 
frei. Rachen- und Nasenabstrich gaben keinen besonderen Befund. 
Feuchtwarme Packungen auf die Drüsenpakete am Hals linderten die 
Beschwerden etwas. Am 5. VI. 25 erfolgte Aufnahme in die chirur- 
gische Klinik Marburg. Es fanden sich an beiden Halsseiten, sowie sub- 
mandibular und in beiden Achselhöhlen geschwollene, wenig druck- 
empfindliche, gegen die Umgebung und untereinander gut abgrenzbare 
Drüsenpakete von ziemlich weicher Konsistenz. Die Virchow’sche Drüse 
war ebenfalls vergrößert. Tonsillen und hintere Rachenwand wenig ge- 
schwollen und gerötet. In den Tonsillarkrypten noch Reste von eitrigen 
Pfröpfen. Haut sehr blaß, ziemlich. trocken. Brusthaut zeigte multiple 
kleinfleckige Petechien. Wassermann’sche und Dold’sche Reaktion im 
Blut negativ. Es wurden drei vergrößerte Drüsen der linken Halsseite 
exstirpiert. Die histologische Untersuchung dieser Drüsen im patho- 
logischen Institut ergab (Prof. Verss): „Entzündliche Veränderungen 
mit starker Beteiligung des Retikuloendothels.. Keine spezifischen Ver- 
änderungen nachweisbar, die eine weitergehende Diagnose erlauben.“ Nach 
der Exstirpation stieg die Temperatur, die bisher in der Klinik normal 
war, bis auf 38,50 an. Die Blässe der Haut nahm stark zu und zeigte 
einen gelblichen Ton. Es begannen auch die Inguinaldrüsen zu schwellen. 
Nach 0,3 g Luminal trat am ganzen Körper ein urtikariaähnliches, stark 
juckendes Exanthem auf. Wegen Leukämieverdachtse am 12. VI. Ver- 
legung in die medizinische Klinik. 

Befund bei der Aufnahme: 61 jähr. Mann in schlechtem Ernährungs- 
und Kräftezustand, der verfallen aussieht. Haut auffallend blaß, leicht 
gelblich, sehr trocken und schilfernd. Die sichtbaren Schleimhäute eben- 
falle äußerst blaß. Am ganzen Körper findet sich ein großfleckiges, 
rötlichbraunes Exantheın und zahlreiche Kratzeffekte, keine Odeme. Über 
dem hinteren Rande des linken Sternocleidomastoideus eine kleinfinger- 
lange, lineare Operationsnarbe (Drüsenexstirpation).. An beiden Hals- 
seiten, unterhalb des ganzen Unterkieferrandes, in beiden Achselhöhlen 
und Leisten finden sich zahlreiche, nicht druckempfindliche, bis hasel- 
nußgroße, untereinander gut abgrenzbare Drüsen. Temperatur 37,8”. 


Nase und Ohren o. B. 

Rachenschleimhaut sehr blaß, nicht aufgelockert. Tonsillen nicht 
vergrößert, mäßig zerklüftet, Pfröpfe nicht ausdrückbar. 

Atmungsorgane: Untere Lungengrenzen wenig gut verschieblich. 
Klopfschall überall laut und voll, keine Schalldifferenzen zwischen rechts 
und links. Atemgeräusch rein vesikulär. Über beiden Unterlappen 
einzelne bronchitische Geräusche. | 

Kreislauf: SpitzenstoB im V. Interkostalraum innerhalb der 
Mammillarlinie schwach fühlbar. Medianabstand rechts gleich 3 cm, 
links = 7 cm. Über der Spitze und Pulmonalis weiches systolisches Ge- 


164 Eimer 


räusch. Herztöne leise. Die peripheren Arterien sind geschlängelt. 
Ihre Wand jedoch nicht wesentlich induriert. 

Puls klein, weich, aber regelmäßig, 118 Schläge in der Minute. 

Thoraxdurchleuchtung: Zwerchfellhälften wenig ausgiebig aber 
frei beweglich. Hilus mäßig verdichtet. Spitzen und Lungenfelder frei. 
Herz von normaler Form und Größe. Aorta in ihrem ganzen Verlauf 
vermehrt schattengebend. Retrocardialraum frei. 

Verdauungsorgane: Zunge trocken, stark belegt. Schadhaftes 
Gebiß. Leib leicht gespannt, nicht aufgetrieben. Geringe, diffuse Druck- 
empfindlichkeit. Hepar überragt um 2 Querfinger den Rippenbogen in 
der Mammillarlinie, ist etwas derb, Rand und Oberfläche glatt. Unterer 
Milzpol eben palpabel. 

Urogenitalapparat: Nieren- und Blasengegend nicht druck- 
empfindlich. 

Urin: Eiweiß deutliche Trübung; Zucker negativ. Urobilin und 
Urobilinogen stark positiv; Reaktion sauer. Sediment einzelne Leuko- 
cyten und Epithelien, zahlreiche hyaline und granulierte Zylinder. 

Nervensystem: Pupillen reagieren prompt auf Licht und Kon- 
vergenz. Haut-, Sehnen- und Periostreflexe sind beiderseits in gleicher 
Stärke auslösbar, weder herabgesetzt noch gesteigert. Keine patho- 
logischen Reflexe. Motilität und Sensibilität ungestört. Keine Ataxie. 


Blutbild: 

Hämoglobin 28/80 Neutrophile Leukocyten 60°, 
Erythrocyten 1,85 Mill. Lymphocyten 18", 
Färbeindex 0,95 Myeloblasten 4°, 
Leukocyten 29000 Myelocyten 3 
(35 °/, Normoblasten) Lymphoblasten +) 4°, 
Eosinophile Leukocyten 9% 

i Monocyten 6° 


Starke Anisocytose, Poikilocytose und Polychromasie, zahlreiche 
hämoglobinreiche Megalocyten. Vereinzelte Megaloblasten. (Ganz auf- 
fallend viel Normoblasten mit zahlreichen Teilungsformen. Es kommen 
auf 100 kernhaltige Zellen des Ausstrichs 35 Normoblasten. 

Der Patient ist sehr hinfällig, das Sensorium jedoch vollkommen 
frei. Das Sprechen fällt ihm schwer. Der Appetit ist sehr schlecht. 
Er klagt über starken Durst. Täglich einmal Arsacetin 0,1 subkutan. 

15. VI. Temperatur schwankt um 37,50. Das Allgemeinbefinden 
hat sich etwas gebessert, insbesondere auch die Nahrungsaufnahme. 
Jeukocytenzahl 34 200. 


17. VI. Status idem. Neutrophile ia 
Hämoglobin 27/80 Lymphocyten 17°, 
Leukocyten 16600 Myeloblasten 2, 
Myelocyten 4, 

Lymphoblasten 2, 

Eosinophile 2°, 

Monocyten 2°, 


1) Die Zellen waren gut difierenzierbar. Indifferente Stammzellen waren 
nicht darunter. 
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Es besteht weiter starke Anisocytose, Poikilocytose, Megalocytose 
und Polychromasie. Einzelne Megaloblasten. Die große Zahl von Normo- 
blasten ist vollkommen geschwunden. Erst nach langem Suchen findet 
sich im Ausstrich ein Normoblast. 

Das Absinken der Leukocytenzahl auf nahezu die Hälfte ist wohl 
darauf zurückzuführen, daß bei den ersten Blutuntersuchungen die 
kernhaltigen roten Zellen mitgezählt wurden. 

Urin: Eiweiß deutliche Trübung ; Sediment einige Tedkosytan und 
Epithelien, vereinzelte Erythrocyten. Urobilin und Urobilinogen stark 
positiv. Bilirubin negativ. 

20. VI. Da Patient nachts sehr unruhig war, hat er abends 
0,5 Veronal bekommen. Es ist heute, noch ehe das alte Exanthem voll- 
kommen abgeblaßt war, über den ganzen Körper von neuem ein stark 
juckendes urticariaähnliches Exanthem aufgetreten. 


Blutbild: 
Hämoglobin 35/80 Neutrophile Leukocyten 749, 
Erythrocyten 1,28 Mill. Lymphocyten fä 
Leukocyten 15200 Myeloblasten 2 
Myelocyten 2 
Monocyten 5 o 
Eosinophile Leukocyten 2 
Mastzellen 19 


0 

Starke Anisocytose, Megalocytose. 

Einige Megaloblasten, ganz vereinzelt ein Normoblast. Färbeindex 
= 1,6. 

Die Temperatur steigt auf 38,8° an. Das Befinden ist sehr schlecht 
geworden. Patient schläft sehr viel, ist leicht benommen. 

23. VI. Während sich bisher die Drüsenschwellungen kaum ver- 
ändert hatten, nehmen sie heute im Laufe des Tages auffallend rasch zu. 
Die Submandibulardrüsen schwellen derartig an, daß sie deutlich über 
den Kieferrand hervorragen. Der Milztumor hat erheblich an Größe zu- 
genommen, ist etwas derb. 

Urin: Bence-Jones’scher Eiweißkörper negativ. Diazo-Reaktion 
negativ. Eiweiß leichte Trübung. Urobilin und Urobilinogen stark 
positiv. Bilirubin negativ. 


Blutbild: 
Hämoglobin 30/80 
Erythrocyten 1,305 Mill. 
Leukocyten 16 750 


25. VI. _ Zunehmende Verschlechterung des Allgemeinbefindens. 
Nachts ist Patient sehr unruhig und verwirrt. Patient sieht sehr ver- 
fallen aus. Temperatur ist auf 39° gestiegen. 


Blutbild: 
Hämoglobin 30/80 Neutrophile Leukocyten 5, 
Erytbrocyten 1,29 Mill.  Lymphoeyten 120). 
Leukocyten 17000 Myelocyten 39, 
Monocyten 2, 
Eosinophile Leukocyten 30, 
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Megalocytose, Anisocytose, Poikilocytose, einige Megaloblasten. Uru: 
zunehmender Benommenheit und Verschlechterung des Allgemeinbefind=r- 
tritt am 28.. VI. morgens 2 Uhr der Exitus ein. 

Die Sektion ergab folgenden anatomischen Befand (Prof. Verse. 

. Chronische Milz- und ILymphdrüsenentzündung. Schwere sekundz- 
Anämie. Fettige Degeneration des Herzmuskels. Fettleber. Lungenöiem 

In den langen Röhrenknochen lediglich Fettmark. In der Wirt-- 
säule Mark von gleichmäßig blaßroter Farbe. Das Knochenmark beste: 
in der Hauptsache aus Myelocyten und Erythrocyten. Zum Teil fird-ı 
sich auch Myeloblasten, nur vereinzelt Normoblasten. 

Milz: Follikel sehr groß, Follikelzeichnung deutlich erhalten. Pu; 
blutreich. Stellenweise im Anschluß an die Follikel kleine Nekrose- 
herdchen. Ähnliche Herdchen in den geschwollenen Drüsen am Milzhii:: 

Leber zeigt keine Hämosiderose. 

Drüsen: Gleichmäßig grauweiß auf der Schnittfläche. Lympbhdrü--:- 
struktur gut erhalten. 

Mikroskopisch: In den von mehreren Stellen entnommer-. 
Lymphdrüsen verschiedener Größe findet sich eine stärkere entzünd.ic:- 
Reaktion des reticuloendothelialen Gewebes, während die Struktur cr: 
Drüsen selbst im ganzen noch gut erhalten ist. In einzelnen Drü:-ı 
sind auch Nekrosen nachweisbar, namentlich auch in der Milz, wo si: 
im Anschluß um die Follikel kleine Herdchen finden, in denen die Zeiler 
zugrunde gegangen und Gerinnungen entstanden sind. 

Bakterioskopisch fanden sich in den kleinen Nekroseherdchen er 
Milz keine Bakterien. 


Wenn ich eingangs auf die Ähnlichkeit des beschrieben-: 
Krankheitsfalles mit der Leukanämie hinwies, so geschah dies ar: 
dem Grunde, weil er in seinem Blutbild das Hauptcharakteristicun 
der Leukanämie aufweist. Einerseits bestand eine schwere Anänir 
mit embryonalem Blutbildungstypus, anderseits fanden sich ständ:g 
im Ausstrich Myelocyten, Myeloblasten und Lymphoblasten in recht 
erheblicher Zahl. Ferner haben wir auch bei unserem Patiente: 
ganz den Verlauf einer akuten Infektionskrankheit. Blutbild un: 
Verlaufsform berechtigen also dazu, den Fall der Leukanämie zu- 
zuzählen. Dagegen vermissen wir bei den publicierten Leukanänir: 
meist generalisierte Lymphdrüsenschwellungen. Gerade diese ab: 
beherrschten in unserem Falle zunächst das Krankheitsbild der 
Art, daß an ein malignes Granulom gedacht werden mußte. Deci 
konnte diese Diagnose nach dem histologischen Befund der exwir- 
pierten Halsdrüsen fallen gelassen werden. 

Weiterhin mußten differentialdiagnostisch in Betracht gezogeu 
werden die perniziöse Anämie und die Leukämie. Für eine Bicı- 
mer’sche Anämie sprach das megalocytotische Blutbild, die huct- 
gradige Anämie mit erhöhtem Färbeindex und die positive Urobilin- 
und Urobilinogenprobe im Urin; dagegen die Lymphdrüsenschv:i- 


reepa 
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.. lungen und die Leukocytose. Gerade das erste Blutbild ließ an 


eine perniziöse Anämie im Stadium der Blutkrise denken. Fanden 
wir doch bei einer Gesamtzahl von 29000 kernhaltigen Zellen 


‘ darunter 35°/, Normoblasten, was einer Gesamtzahl von über 


10000 Normoblasten entspricht. Schon am übernächsten Tage 


sı waren die Normoblasten aus dem Blute verschwunden. Erst nach 
‘= langem Suchen fand sich hin und wieder im Ausstrich ein kern- 


haltiges rotes Blutkörperchen. Ständig dagegen fanden wir bei 


: unserem Patienten Jugendformen der weißen Blutkörperchen, und 


zwar vor allem Myelocyten, Lymphoblasten und auch Myeloblasten. 
Bekanntlich kommen bei fast allen schweren Anämien Myelocyten 
in geringer Zahl (bis zu 1°/,) vor. Die von uns gefundenen Werte 
sind jedoch beträchtlich höhere. Natürlich sind wir uns bewußt, 


. daß bei dem Krankheitsbild im übrigen, abgesehen von den Lymph- 


drüsenschwellungen und dem Milztumor, kaum etwas für eine 
Leukämie spricht. Doch kennen wir gerade bei den akut ver- 
laufenden Leukämien Fälle, die in vivo ein ganz atypisches Blut- 
bild aufweisen. Wir mußten daher auch eine akute Leukämie 
differentialdiagnostisch in Erwägung ziehen. Nach dem Ergebnis 
des histologischen Untersuchungsbefundes der exstirpierten. Drüsen 
kam jedoch eine Leukämie ebenfalls nicht mehr iu Frage. - 
Unsere bisherigen Erörterungen haben mit Sicherheit ergeben, 
daß eine eigentliche Blutkrankheit bei unserem Patieuten nicht 
vorgelegen hat. Überblicken wir noch einmal den ganzen Krank- 
heitsverlauf! Der eigentlichen Erkrankung ist ein Infekt voraus- 
gegangen, der mit allgemeiner Mattigkeit, Halsbeschwerden und 
Fieber einherging. Ob es sich dabei um eine Grippe, die der 
Hausarzt diagnostiziexte, oder um eine Angina tonsillaris gehandelt 
hat, konnte später nicht mehr mit Sicherheit entschieden werden, 
wenn auch der Befund von Resten eitriger Pfröpfe in den T'onsillar- 
krypten und die Schwellung und Rötung der Tonsillen mehr die 
letztere wahrscheinlich machen. Im Anschluß an diesen Infekt 
ist es zunächst zu einer Schwellung der Halsdrüsen gekommen. 
Das Wahrscheinlichste ist wohl, daß von den Tonsillen aus irgend- 


welche Erreger auf dem Lymphwege in den Körper eingedrungen 


sind und zu einer septischen Erkrankung mit Drüsenschwellungen 
geführt haben. Wie können wir aber unseren Blutbefund mit der 
Diagnose Sepsis vereinen? Bekannt ist, daß es bei septischen 
Erkrankungen zu schweren Anämien mit megalocytotischem Blut- 


bild kommen kann. Es paßt auch zu dem Blutbild bei Sepsis 


die Leukocytose mit der relativen Neutrophilie. Auffallend bleiben 
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aber immer noch die zahlreichen Myelocyten, Myeloblasten und 
Lymphoblasten. Auch fanden sich stets Eosinophile in normaler 
Zahl, die bei Sepsis geschwunden oder doch stark vermindert sein 
sollen. Bestätigt wurde die Diagnose einer infektiös-septischen 
Erkrankung durch die Sektion. Zunächst konnte durch sie eine 
perniziöse Anämie und eine Leukämie vollkommen ausgeschlossen 
werden. Der einzige auffallende Sektionsbefund sind die kleinen 
Nekroseherdchen in der Milz und den geschwollenen Lymphdrüsen. 
Allerdings hat die bakterioskopische Untersuchung dieser Herdchen 
keinen Aufschluß über den Erreger gebracht. Ihre Entstehung 
kann aber nur durch irgendwelche Bakterien erklärt werden. 
Stäubli hat bei einem ähnlichen Fall schwerer Anämie im Blut 
und den inneren Organen gramnegative, winzigkleine Stäbchen ge- 
funden. Vielleicht hat es sich hier um den gleichen Erreger ge- 
handelt, der infolge seiner Kleinheit der bakterioskopischen Unter- 
suchung entgangen ist. 

Wie die verschiedensten Autoren schon dargelegt haben, steilt 
die Leukanämie keineswegs eine Kombination von Leukämie mit 
perniziöser Anämie dar. Die Bezeichnung Leukanämie ist daher 
völlig unangebracht. Man sollte nur noch von leukanämischen 
Blutbefunden sprechen oder die Bezeichnung ganz fallen lassen. 
Jedenfalls steht fest, daß leukanämische Blutbilder bei den ver- 
schiedenartigsten Schädigungen des hämatopoetischen Systems auf- 
treten. Hat man sie doch bei Knochenmarkstumoren, bei Intoxi- 
kationen durch Blutgifte, ja sogar bei Malaria gefunden. Arneth 
rechnet alle diese Fälle zur symptomatischen Leukanämie und stellt 
dieser gegenüber die idiopathische Leukanämie, die seiner Ansicht 
nach eine schwere Infektionskrankheit sui geweris ist. Hirschfeld 
dagegen will die meisten Leukanämien als Leukämien auffassen. 
die mit schwerer Anämie einhergehen. Er geht dabei von der 
Tatsache aus, daß jede Leukämie mit einem gewissen Grad von 
Anämie verläuft. Diese braucht nur erheblich zuzunehmen, 50 
kommt es zu einem leukanämischen Blutbefund. Er rechnet auch 
den Fall von Leube und Arneth zur Leukämie. 

Echte Leukämien, die mit Anämie einhergehen, trennt Naegeli 
von der Leukanämie scharf ab. Er hält die Anämie für das 
Wichtige der Leukanämien und ist der Ansicht, daß es sich dabei 
teils um infektiöse Anämien, teils um atypische Anämien bei 
Sepsis, teils erworbene hämolytische Anämien handelt. Unser 
Krankheitsbild spricht durchaus für die Auffassung Naegelt's, 
denn, wie bereits erörtert, war nach dem Sektionsbefund eine 
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Leukämie auszuschließen, eine infektiöse Anämie dagegen sicher- 
gestellt. Auch der von Leube beobachtete Fall ergab bei der 
Sektion nichts für eine Leukämie. Es fanden sich aber, ebenso 
wie bei dem unseren, kleine Nekroseherde in Leber und Milz. 
Man könnte daran denken, daß es sich bei den sog. idiopathischen 
Leukanämien bei gleicher Verlaufsform, Symptomen und Sektions- 
befund um infektiöse Anämien handelt, die den gleichen Erreger 
haben. 
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Aus der Medizinischen Poliklinik Bonn 
(Direktor: Professor Dr. R. Siebeck). 


Untersuchungen über die Magensaftsekretion. 


IN. 


Über den Einfluß elektrischer und mechanischer Reize 
auf die Magensaftsokretion. 


Von 


Dr. Franz Delhougne, 


Assistenzarzt. 


Im Jahre 1868 haben Rokwell u. Baird den elektrischen 
Strom in die Therapie der Magenkrankheiten eingeführt. Erst 
rund 15 Jahre später erschienen die ersten Arbeiten, die sich 
näher mit der Wirkung der Elektrizität auf den Magen beschäf- 
tigten. Von Ziemsen beobachtete bei perkutaner Anwendung 
des elektrischen Stromes bei Hunden Anregung der Magensaft- 
sekretion. Weitere Versuche stammen von Bossi. Die ersten Be- 
obachtungen über die Wirkung des elektrischen Stromes auf den 
menschlichen Magen verdanken wir A. Hoffmann. Er fand bei 
seinen Versuchspersonen nach galvanischer Reizung des Magens 
eine deutliche Anregung der Magensaftsekretion. Hoffmann's 
Angaben sind von Goldbaum und Goldschmidt bestritten 
worden. Goldschmidt (1896) kam zu dem Ergebnis, daß direkte 
Faradisation und Galvanisation des Magens, auch bei starken 
Strömen, auf die motorische Tätigkeit des Organs nur einen ge 
ringen, auf die sekretorische Tätigkeit gar keinen Einfluß habe. 
Neuere Untersuchungen liegen nicht vor. Da demnach die Wir- 
 kungsweise des elektrischen Stromes auf den Magen ungeklärt ist, 
schien es mir berechtigt, weitere Untersuchungen über diese Frage 
anzustellen. 
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A. Methodik: Ich suchte zuerst die Wirkung elektrischer 
Ströme auf den Magen des Hundes festzustellen. Als sich ergab, 
daß die Magensaftsekretion durch elektrische Reize weitgehend 
beeinflußt wird, stellte ich auch Versuche am Menschen an. 


I. Untersuchungen an 2 Hundenmit Magenfisteln: 
erst 20 Tage nach der Operation!) wurden die ersten Versuche 
angestellt. Nach dieser Zeit kann mit einem normalen Ablauf der 
Magensaftsekretion gerechnet werden. 


a) Intraventrikuläre Reizung: Ich verwandte zu diesem 
Zwecke eine Sonde, die aus einem durch Gummi isolierten, festem, 
aber völlig elastischem Draht besteht. An einem Ende der Sonde 
ist eine Klemmschraube für die elektrische Zuleitung angebracht, 
am anderen Ende befinden sich 2 kleine, aus Messing bestehende 
Oliven. Die Sonde dient als differente Elektrode, während an einer 
rasierten Hautstelle der Magengegend die indifferente Elektrode 
angebracht wird. Die Einführung der Sonde durch Schlund und 
Speiseröhre gelingt leicht, wenn der Hund, dessen Biß mit einem 
Holzknebel aufgesperrt ist, auf dem Rücken liegt. Die Sonde wurde 
in einer ersten Versuchsreihe in den Fundus, in einer zweiten 
Versuchsreihe in die Pylorusgegend eingeführt. Vor dem Röntgen- 
schirm wurde die Lage der Sonde jeweils kontrolliert. Zum 
Klektrisieren benutzte ich den Pantostaten von Reiniger, Gebbert 
& Schall in Erlangen mit einem Motor von 65 Volt Gleichstrom. 
Stromstärke: faradisch: Rollenabstand 0— 12 cm, galvanisch: 
5—60 M.A. Die Hunde zeigten bei Einschaltung des Stromes 
geringe Zuckungen, lagen aber völlig ruhig. Bei sehr starken 
Strömen (über 50 M.A.) wurden die Tiere unruhig. Bei starken 
galvanischen Strömen trat mehrfach Erbrechen auf. Die Tiere 
wurden mit beiden Stromarten 10—60 Minuten gereizt. Vor jedem 
Versuche wurde der nüchterne Inhalt des Magens entleert und der 
Magen durch die Fistel mit Wasser ausgespült. Die bei den Ver- 
suchen gewonnenen Magensaftmengen wurden gemessen, filtriert 
und in der üblichen Weise untersucht (Titration der freien Salz- 
säure mit Dimethylamidoazobenzol, und der Gesamtsalzsäure mit 
Phenolphthalein). 


b) Extraventrikuläre Reizung: Die extraventrikuläre 
Reizung wurde so ausgeführt, daß eine breite Elektrode (15,7,5 cm) 
auf die Magengegend und eine zweite breite Elektrode auf die 


1) Die Operation wurde liebenswürtligerweise von Priv.-Doz. Dr. Nägeli 
ausgeführt. 
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linke seitliche Thoraxwand in ungefähr gleiche Höhe wie die erste. 
aufgelegt wurde. Zuckungen der Bauchmuskulatur traten b-i 
galvanischen und schwachen faradischen Strömen nicht arf 
Starke faradische Ströme (R.A. 6 cm und weniger) bewirken leb- 
hafte Kontraktionen der Bauchmuskulatar, die ihrerseits mechanis:l- 
Reize hervorrufen. Die Bedeutung der mechanischen Reize s] 
weiter unten erörtert werden. 


IH. Untersuchungen am Menschen: 


a) Intraventrikuläre Reizung: Eine halbe Stunde nacı 
einer Magenspülung wird die als differente Elektrode dienerie 
Sonde eingeführt. Reizungsdauer: 10—30 Minuten. Stromstärke: 
faradisch R.A. 7—12 cm galvanisch 5—35 M.A. Nach der Reizung 
wird durch eine dünne Magensonde der Mageninhalt aspiriert. 


b) Extraventrikuläre Reizung: Eine breite Elektrode 
(15;/7,5 cm) wird auf die Magengegend aufgelegt, eine zweit- 
kleinere Elektrode in einem Abstand von 3—4 cm von der grover 
seitlich in der Axilarlinie angebracht. Stromstärke: faradis: 
R.A. 7—10 cm, galvanisch 10—40 M.A. 


III. Untersuchungen über die Wirkung mechanischer 
Reize auf dieMagensaftsekretion des Hundes und ds» 
Menschen: Um über die Wirkung extraventrikulärer, mechanisch» 
Reize ein Urteil zu gewinnen, habe ich bei meinen Versuchstieres 
und -personen 10—60 Minuten lange, kräftige Magenmassage aas- 
geführt. In einer zweiten Versuchsreihe wurde die Bauchhaut m't 
einer gewöhnlichen, weichen Kleiderbürste 10—30 Minuten (bis zu 
intensiven Rötung) unter Vermeidung von Druck gereizt. 

B. Versuchsergebnisse: Die im folgenden angegebenen 
Zahlen sind Mittelwerte aus 25 Versuchen am Hunde und aus 
22 Versuchen am Menschen. Die bei verschiedenen Versuchs- 
personen bzw. -tieren bei gleicher Versuchsanordnung gewonnenrr 
Zahlen weichen nur um 10—15°', voneinander ab. 


a)Ergebnisseder Untersuchungen am Hunde: Inta- 
ventrikuläre faradische und galvanische Reizung regen die Magen- 
saftsekretion deutlich an. Schon 10 Minuten langes Elektrisier-t. 
bewirkt einen Saft von hoher Acidität. Durchschnittswerte der 
HCl im reinen Magensaft 90—110. Die Acidität erreicht. bei 10 
bis 20 Minuten langer Reizung ihren höchsten Grad, sie nimmt 
bei längerer Reizung nicht zu. Anders verhält sich die at- 
geschiedene Saftmenge, sie ist direkt abhängig von der Reizungx- 
dauer. Lange Reizungsdauer — grobe Saftmengen und umgekchr. 
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. Bezüglich der Acidität besteht kein Unterschied zwischen fara- 
-  dischem und galvanischem Strom, dagegen scheint die Saftsekretion 
. (bezüglich der Saftmenge) durch den galvanischen Strom stärker 
.. angeregt zu werden. Was die Stromstärke angeht, so sind schwache 
> Ströme (galvanisch 5—15 M.A., faradisch über 12 cm) wirkungslos. 
Stärkere Ströme (galv. 20—35 M.A., far. R.A. 6—9 cm) regen die 
Saftsekretion deutlich an. Dagegen haben starke Ströme (50 M.A. 
und mehr galv., far. R.A. unter 4 cm) keinen deutlichen Mehreffekt. 

Bei der perkutanen Anwendung der Elektrizität gehen die 
Hauptströme durch die Haut und die Bauchmuskulatur. Die in 
den Magen gelangenden Nebenströme können — so sollte man er- 
warten — nur gering sein. Wie aber die Untersuchungen ergeben, 


-- reichen die in den Magen gelangenden Ströme völlig aus, die Magen- 
~- saftsekretion anzuregen. Bei der extraventrikulären Reizung stiegen 
z- sowohl bei faradischem wie galvanischem Strom die Aciditätswerte 


des reinen Magensaftes deutlich an (75—95). Allerdings ist die 
Acidität geringer, als bei intraventrikulärer Reizung. Verwendet 
man starke Ströme (50 M.A. und mehr) — solche Ströme werden 
=. von den Versuchstieren sehr unangenehm empfunden — dann steigt 
z- die Acidität des Magensaftes weiter an (bis 120). 


Die Versuche ergeben weiter, daß es für die Erregung der 
Magensaftsekretion belanglos ist, welcher Teil des Magens gereizt 
wird. Zwar sind die Aciditätswerte bei Reizung des Fundus etwas 
höher, doch liegen die gefundenen Unterschiede innerhalb der 
Fehlergrenze. 


b) Ergebnisse der Untersuchungen am Menschen: 
Die Untersuchungen am Menschen führten im wesentlichen zu den 
gleichen Ergebnissen. Nur zwei Besonderheiten müssen erwähnt 
werden: gleiche Stromstärke und gleiche Reizungsdauer bewirken 
beim Menschen einen Saft von geringerer Acidität als beim Hunde. 
Es ist möglich, daß bei stärkeren Strömen ein Saft von höherer 
Acidität abgeschieden wird. Ich konnte jedoch beim Menschen 
keine stärkeren Ströme verwenden, da schon Ströme von 40 M.A. 
und R.A. 6 cm sehr unangenehm empfunden werden. — Während 
bei meinen Hunden zwischen faradischem und galvanischem Strom 
kein Unterschied hinsichtlich der Acidität des Magensaftes fest- 
zustellen war, regt beim Menschen der galvanische Strom die 
Magensaftsekretion deutlich stärker an (s. Tab. 1). Die Magensaft- 
menge scheint unter dem Einfluß elektrischer Reize auch beim 
Menschen stärker anzusteigen. Ich konnte bei meinen Versuchs- 
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personen größere Saftmengen aspirieren als bei einfacher Sondez- 
reizang (s. unten). 


Tabelle 1. 
Die Zahlen sind Mittelwerte aus je 5 Versuchen. 


Reizungsdauer Aciditāt 


| Stromstärke 


Hund I far. 7 cm 20 Min. 100 
galv. 35 M.A 5 108 

Hund II | far. 7 cm ı 20 „ 95 

= galv. 35 M.A. ' 20 „ 100 
Versuchsperson I far. 7 cm | 20 , 15 
š galv. 35 M.A | 20 „ 110 
Versuchsperson II far. 7 cm 20 „ 65 
a l galv. 35 M.A i 20 „ 95 


Es fragt sich nun, wie weit spielen bei der Wirkung elektrischer 
Ströme auf den Magen mechanische Reize mit? Wirken mecha- 
nische Reize überhaupt erregend auf die Saftsekretion? In den 
Lehrbüchern findet man meist die auf Pawlow zurückgegebene 
Angabe, daß mechanische Reize wirkungslos seien. Zwar haben 
in den neunziger Jahren Reed und Cautru angegeben, daĝ 
mechanische Reize fördernd auf die Salzsäureabscheidung des 
Magens wirken sollen. Diese Angabe hat aber kaum Beachtung 
gefunden. Es erschien deswegen von Interesse, zur Frage der 
Wirkungsweise mechanischer Reize auf die Magensaftsekreticn 
weitere Versuche anzustellen. 

Nach meinen Feststellungen am Hunde und am Menschen regt 
kurz dauernde kräftige Magenmassage die Saftsekretion nur wenig an. 
Erst nach 30—60 Minuten langer intensiver Massage der Magen- 
gegend beobachtet man eine deutliche Erregung der Saftsekretion. 
(Aciditätswerte des reinen Magensaftes zwischen 80—100.) 

Entsprechend lange und intensive Arm- oder Beinmassage be- 
einflußt die Sekretion nicht. Hautreize (Bürsten der Bauchhaut. 
Senfpflaster, 20 Minuten lange Höhenbestrahlung) haben keinen 
nachweisbaren Einfluß auf die Magensaftsekretion. 

Wir müssen demnach annelımen, daß die Erregung der Safı- 
sekretion bei Magenmassage durch direkte Erregung des Magen: 
bedingt ist. Bei der extraventrikulären faradischen Reizung treten 
lebhafte Kontraktionen der Bauchmuskulatur auf, Kontraktionen, wie 
wir sie gleich stark durch Handmassage kaum hervorrufen können. 
Es ist deswegen wohl sicher anzunehmen, daß bei extraventrikulärer 
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Anwendung faradischer Ströme neben elektrischen Reizen mechanisch 
mitwirken. Bei der intraventrikulären Anwendung elektrischer 
Ströme wirkt die Sonde als mechanischer Reiz. Aus den neueren 
Untersuchungen (Bondi, Diehl, Delhougne) geht mit Sicher- 
heit hervor, daß der Sondenreiz genügt, die Saftsekretion anzuregen. 
Mechanische Reize sind aber erst bei längerer Dauer (20 Minuten 
und mehr) wirksam. Die Acidität des reinen Magensaftes nach 
einfacher 10 Minuten dauernder Sondierung beträgt bei Gesunden 
im Durchschnitt 20—30, höhere Werte habe ich nur bei längerer 
Sondierung beobachtet, dagegen bewirkt schon 10 Minuten lange 
elektrische Reizung einen Saft von hoher Acidität, so daß mit 
Sicherheit angenommen werden kann, daß die Erregung der Saft- 
sekretion bei kurz dauernder Klektrisation im wesentlichen durch 
elektrische Reize zustande kommt. Bei länger fortgesetzter elek- 
trischer Reizung freilich läßt sich nicht entscheiden, was Wirkung 
des elektrischen Stromes und was Wirkung des mechanischen 
Sondenreizes ist. 

Endlich habe ich in einer letzten Versuchsreihe den Angriffs- 
punkt elektrischer Reize festzustellen versucht. Es kommen zwei 
Möglichkeiten in Frage: Entweder wirkt der elektrische Strom 
direkt auf die sekretorischen Apparate des Magens, oder aber die 
Anregung der Sekretion erfolgt reflektorischh Durch große Dosen 
Atropin (0,0013) — solche Dosen lähmen nach von Tappeiner 
die Nervenendigungen der Verdauungsdrüsen — konnte ich bei 
meinen Hunden zwar eine gewisse Hemmung der Saftsekretion 
erzielen, doch konnte durch Atropin die Sekretion nicht unterdrückt 
werden, obwohl die Atropinwirkung auf den Vagus ausgesprochen 
deutlich war (Anstieg der Pulsfrequenz auf das Doppelte) [siehe 
Tabelle 2. Wir müssen also annehmen, daß die Anregung der 
Magensaftsekretion durch den elektrischen Strom sowohl reflektorisch 
wie durch direkte Erregung der sekretorischen Apparate der 
Magenschleimhaut zustande kommt. 


Tabelle 2. 
30 Minuten lange intraventr. Reizung. 
Ohne Atropin Nach 0,001 Atropin 
HCI des reinen! Saftmenge | HCI des reinen See 
Magensaftes u 5 Magensaftes is k 
Hund I i 105 17 ecm 75 9 ecm 
Hund II 100 | 7A q0 
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Wie reagieren nun Kranke mit Super- und Subacidität auf 
Faradisation bzw. Galvanisation des Magens? Bei mehreren 
Superaciden fand ich schon nach 5 Minuten langer Reizung einen 
Saft von hoher Acidität (120—140), während bei Gesunden ent- 
sprechende Reizung die Saftsekretion nur wenig anregt. 

Bei Subaciden regen selbst starke elektrische Ströme die 
Magensaftsekretion nur wenig an. So beobachtete ich z. B. bei 
zwei Kranken mit Subacidität (ohne nachweisbare schwerere Ver- 
änderung der Magenschleimhaut) nach 20 Minuten langer galvanischer 
Reizung (35 M.A.) im reinen Magensaft Aciditätswerte von 35 bzw. 
40; auch bei länger fortgesetzter Reizung stieg die Acidität nicht an. 
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Aus der inneren Klinik des Staatsinstitutes für medizinische 
Wissenschaften in Leningrad. 


(Direktor: Prof. Dr. W. I. Glinschikoff.) 


Zur Frage über Veränderungen der Acidität des Magen- 
saftes bei verschiedener Lokalisation des runden 
Magengeschwüres. 

Von 


Dr. N. Loktionowa, 
Assistentin der Klinik. 


Aus der Physiologie und Histologie des Magens ist es bekannt, 
daB verschiedene Abschnitte desselben sowohl in Hinsicht des 
Baues der Schleimhaut, als auch dem Charakter des sezernierten 
Magensaftes nach nicht identisch sind. So ist die Schleimhaut des 
Fundalteiles, welche *, des Magens bildet und durch den Sphinkter 
Präpyloricus vom Pylorusteil des Magens (!/, desselben) abgesondert 
wird, seinem Aussehen und Bau nach ganz verschieden von der 
Mukosa des Pylorusteiles. 

Die Mukosa des Fundalteiles ist rot, mit vielen Falten ver- 
sehen und enthält eine beträchtliche Zahl von feinsten Öffnungen 
der Schleimgänge der Drüsen. Sie enthält vielzahlige Röhren- 
drüsen, welche zweierlei Zellen besitzen: die Hauptzellen, die den 
Schleimgang der Drüse bilden, und die Belegzellen die an der 
Peripherie der Drüse liegen und deren Anzahl weit geringer ist 
als die der Hauptzellen. 

Die Mukosa des Pylorusteiles ist blaß und nur mit wenigen 
oberflächlichen Falten und Öffnungen der Schleimgänge versehen. 
Seine Drüsen enthalten nur Hauptzellen, die Belegzellen sind nicht 
vorhanden. 

Hinsichtlich des sezernierten Magensaftes sind beide Teile 
ebenfalls verschieden. Die Schleimhaut des Fundus mit beider- 
art Zellen, von denen die Hauptzellen die Fermente sezernieren, 

12* 
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die Belegzellen die Salzsäure, produziert bekanntlich acideu 
Magensaft. 

Die Mukosa des Pylorusteiles, dessen Drüsen keine Belegzellen 
enthalten, sezerniert alkalischen Magensaft. Die Vermischung beider 
Magensäfte gibt den gewöhnlichen Bestand desselben, den wir bei 
der Untersuchung finden. 


Bei Betrachtung dieses Unterschiedes zwischen dem Fundal 
und Pylorusteil des Magens haben wir uns die Frage gestellt, ob 
ein Unterschied im Magensaft bei Kranken mit verschiedener 
Lokalisation des rundes Magengeschwüres im Fundal oder Pylorus- 
teil vorhanden ist. 

Mit anderen Worten, ob nicht ein Unterschied im Bestand 
des Magensaftes in Beziehung von der oder jener Lokalisation des 
Magengeschwüres und ebenfalls eine Gesetzmäßigkeit darin vor- 
handen ist. 


Diese Frage ist bis heute noch nicht entschieden. In der 
Literatur gibt es nur allgemeine Anzeigen hinsichtlich von Ge- 
schwüren des Pylorusteiles, die meistenteils mit erhöhter Acidität 
verlaufen. 

Dennoch wissen wir noch nicht genau, ob alle Geschwüre des 
Pylorusteiles mit erhöhter Acidität verlaufen, und welche Acidität 
im Magensaft vorhanden ist bei Lokalisation des Geschwüres an 
einem anderen Teile des Magens. 


Im Gegenteil, in Beurteilung einiger Arbeiten darüber z. B. 
der Mitteilung des Dr. Jugenburg (Wjestnik Rentgenologii i 
Radiologii, 1921) — könnte es erscheinen, daß man zwischen der 
Lokalisation des Geschwüres und der Acidität des Magensaftes 
wohl kaum einen bestimmten Zusammenhang feststellen kann. 


Wir entschlossen uns mit dieser Frage zu beschäftigen, da 
wir es für möglich hielten, daß bei verschiedener Lokalisation des 
Magengeschwüres gewisse Verschiedenheiten im Bestand des Magen- 
saftes, resp. in seiner Acidität vorhanden sein könnten. 


Unsere Beobachtungen stellten wir am Material der inneren 
Fakultätsklinik des Staatsinstitutes für medizinische Wissenschaften 
fest. Es waren 27 Kranken mit Ulcus rotundum (Männer und 
Frauen), bei denen die Diagnose an Hand einer Reihe von klinischen 
Erscheinungen und Untersuchungen festgestellt wurde — im 
einzelnen durch Untersuchung des Magensaftes, der Fäces und 
durch Röntgenoskopie. Zehn von diesen Kranken wurden operiert 
und die Diagnose somit bestätigt. Zwei von den Kranken ver- 
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starben, so daß die Lokalisation des Ulcus auch hei der Sektion 
bestätigt wurde. | 


Bei allen Kranken wurde der nüchterne Magen und binnen 
45 Minuten nach dem Probefrühstück von Boas und Ewald 
untersucht. e Ni 


Nach Untersuchung des Magens in dieser Richtung und nach 
Zusammenfassung der Resultate unserer Untersuchungen bekamen 
wir eine Reihe von Ergebnisse, zu deren Betrachtung wir jetzt 
übergehen. 


Zuerst betrachten wir die Ergebnisse bei Kranken mit rundem 

 Magengeschwür, bei denen die Diagnose zweifellos war, da sie nach 

klinischer Diagnostik bei der Operation und in zwei Fällen bei 

. der Sektion festgestellt wurde. Unsere Untersuchungen teilen wir 
in 2 Gruppen ein: | 


Gruppe A. — Fälle von Ulcus des Pylorusteiles, — und 


Gruppe B. — Fälle von Ulcus des Fundalteiles, welche in 
folgender Tabelle dargestellt sind: 


Tabelle 1. 
(Operierte Fälle Ulcus ventriculi part. pylori.) 
Nüchterner Magen | Nach dem Probefrühstück 
Gruppe „A“ Allgemeine |m.: | | Allgemeine |m. 
Menge | Acidität [Freie = Menge | Acidität Freie HCI 
Nrd. Mi 2 | 80 50 150 ' = | 44 
Nr. 2. K-i 100 45 20 625 50 34 
Nr. 8. Tsch-w| 320 | 64 20 | 8360 ; 3 ; 0 
Nr. 4. K-i 2 0 0 195 40 30 
Nr. 5. Z-w 3735 60 | 8 | 240 | 60 46 
Im Mittleren | — | 498 27,6 | — | 28 310 
(Ulcus ventriculi part. fundi.) 
Auf nüchternen Magen Nach dem Probefrühstück 


Grappe „B“ . Allgemeine 
Menge '` Acidität 


Freie HCl| Menge Acidität 
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Bei Betrachtung dieser Tabelle und beim Vergleich der Ziffern 
der Gruppen „A“ und „B“ können wir zunächst feststellen. daß 
hinsichtlich der Acidität ein bestimmter Unterschied vorhanden 
ist: so sind die Ziffern, die bei Untersuchung an Geschwüren des 
Pylorusteiles festgestellt wurden, höher als diejenigen beim Ulcus 
des Fundalteiles. 

Bei Untersuchung des nüchternen Magensaftes in Fällen von 
Ulcus des Pylorusteils betrug die Gesamtacidität im Mittleren 44.8 
mit Schwankungen von 45—80, die Acidität der freien Salzsäure 
27,6 mit Schwankungen von 20—50. Beim Magenulcus des Fundal- 
teils beträgt im Mittleren die Gesamtacidität 20,5 mit Schwan- 
kungen von 16--26, die Acidität der freien Salzsäure 82 mit 
Schwankungen von 0—15. Selbstverständlich nehmen wir die- 
jenigen Fälle nicht in Betracht, in denen wir auf nüchternen 
Magen keinen Magensaft bekommen haben (Nr. 4 und 7). 

Denselben Eindruck bekamen wir beim Vergleich der Ziffern 
der Acidität des Magensaftes nach dem Probefrühstück. 

In der Gruppe „A“, d. h. bei Geschwüren des Pylorusteiles, 
beträgt die Gesamtacidität im Mittleren 52.8 mit Schwankungen 
von 38—76. Die Acidität der freien Salzsäure beträgt im Mittleren 
31 mit Schwankungen von 0—46. Dagegen beträgt die Gesamt- 
acidität in der zweiten Gruppe, d. h. bei Geschwüren des Fundal- 
teiles 31 mit Schwankung von 22-38, die Acidität der freien Salz- 
säure 11,2 mit Schwankungen von 0—30. 

Die zweite Schlußfolgerung, welche wir auf Grund dieser 
Tabelle machen können, ist die, daß sowohl die Gesamtacidität, 
als auch die Acidität der freien Salzsäure in Fällen von Magen- 
ulcus des Fundalteiles sehr auffällig erniedrigt ist wie auf nüch- 
ternen Magen, als auch nach dem Probefrühstück. Hingegen ist 
die Acidität in Fällen von Magenulcus des Pylorusteils erhöht 
oder normal, jedoch aber an der oberen Grenze der Norm. 

Weiter betrachten wir diejenigen Fälle von Magenulcus, die 
nicht operiert wurden, in denen die topische Diagnostik von uns 
klinisch festgestellt wurde auf Grund der Anamnese, der subjek- 
tiven Klagen. des objektiven Examens und einer Reihe von klini- 
schen Untersuchungsmethoden, in ihrer Zahl auch durch Unter- 
suchung vermittels der Röntgenstrahlen. 

Von solchen Fällen waren 17 vorhanden, unter ihnen wurden 
7 als Ulcus des Pylorusteiles diagnostiziert und 10 als Ulcus des 
Fundalteils. 

Die Resultate unserer Untersuchungen stellen wir in der 
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Tabelle 2 dar, welche ebenfalls aus 2 Gruppen besteht: Gruppe „A“ 
Fälle von Ulcus des Pylorusteiles und „B“ — des Fundalteiles. 

Bei Betrachtung dieser Tabelle sehen wir, daß die Ziffern hin- 
sichtlich der Acidität im allgemeinen mit denen der ersten Tabelle 
nicht auseinandergehen. 

Ebenfalls wie in jener Tabelle sehen wir, daß die Gesamtaci- 
dität und die Acidität der freien HCl beim Ulcus des Pylorusteiles 
höher ist, als dieselbe beim Ulcus des Fundalteiles. 


Tabelle 2. 


(Nicht operierte Fälle von Ulcus ventriculi part. pylori.) 


Nüchterner Magen Nach dem Probefrühstück 


G A“ : ; 
jik Menge |Algemeine Freie HCI Menge ;ANgemeine Imreie HCI 
| | 
| 

Nr. 1. B-w 30 48 | 4 | 4 54 50 
Nr. 2. I-w 35 62 38 130 62 50 
Nr.3. B-w 40 -— as a 175 56 36 
Nr. 4. S-w 0 — — 105 | 51 42 
Nr. 5. S-n 10 48 32 50 68 50 
Nr. 6. U-w 10 34 36 100 60 38 
Nr. 7. W-w 15 | 40 30 120 65 40 
Im Mittleren | — 46 34 er 48,7 

(Ulcus ventriculi part. fundi.) 

Nüchterner Magen Nach dem Probefrühstück 

G B“ | . . | 
en Menge en Freie HCI| Menge ee ‚Freie HCl 

Nr. 8. P-W 22 30 | 28 100 | 48 28 
Nr. 9. M-w 20 6 0 215 | 8 36 
Nr. 10. Tsch-w _ 5 I 10 | 40 20 
Nr.11. I-w 40 52 87 70 76 51 
Nr. 12. B-a 175 64 | 30 145 38 10 
Nr. 13. I-a 15 ! Spuren 0 105 2 0 
Nr.14. S-a 0 — — 300 56 34 
Nr.15. O-a 200 56 2 ' 144 42 22 
Nr.16. F-sch 0 — — | — 50 40 
Nr.17. Bw | 14 36 24 140 76 22 
Im Mittleren |  — 312 rn a E 26,8 


Die allgemeine Acidität auf nüchternen Magen beträgt beim 
Ulcus des Pylorusteiles im Mittleren 46.0, nach dem Probefrüh- 
stück 63,7. Hingegen beim Ulcus des Fundalteiles beträgt die 
allgemeine Acidität auf nüchternen Magen 31,2, nach dem Probe- 
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frühstück 44,0. Die Acidität der freien HCl beim Ulcus des Py- 
lorusteiles auf nüchternen Magen beträgt 34,0, nach dem Probe- 
frühstück 43,7. Beim Ulcus des Fundalteiles 19,7 auf nüchternen 
Magen und 26,3 nach dem Probefrühstück. 

Zweitens wurde die Acidität beim Ulcus des Fundalteiles so- 
wohl auf nüchternen Magen, als auch nach dem Probefrühstück als 
erniedrigt befunden (auf nüchternen Magen die allgemeine Acidi- 
tät 31,2, die freie HCl 19,7; nach dem Probefrühstück die allge- 
meine Acidität 44,0 die Acidität der freien HCl 26,3), mit Aus- 
nahme des 2.—3. Falles, in welchen sie als normal oder erhöht be- 
funden wurde. Dies wurde in Fällen, wo andere Ursachen auf 
die Acidität einwirkten (z. B. Gastritis acida u. a.) beobachtet. 
Hingegen war die Acidität beim Ulcus des Pylorusteiles in der 
Mehrzahl der Fälle erhöht oder normal: Auf nüchternen Magen 
betrug die Gesamtacidität 46,0, die Acidität der freien HCI 340. 
Nach dem Probefrühstück die allgemeine Acidität 63,7, die Acidi- 
tät der freien HC] 43,7. 

Bei Zusammenfassung dieser Befunde können wir folgende 
Schlußfolgerungen machen: 

Erstens: Geschwüre mit verschiedener Lokalisation wirken 
verschiedenartig auf die Magensektion. 

Zweitens: Bei Geschwüren des Pylorusteiles ist die Acidität 
des Magensaftes sowohl die Gesamtacidität, als auch die Acidität 
der freien HCl gewöhnlich höher als die bei Geschwüren des 
Fundalteiles. 

Drittens: Die Acidität bei Geschwüren des Fundalteiles ist 
in der Mehrzahl der Fälle erniedrigt, hingegen ist sie bei Ge- 
schwüren des Pylorusteiles gewöhnlich erhöht oder sie schwankt 
innerhalb der oberen Grenzen der Norm. 

Solche Resultate bekamen wir in unseren Fällen. Wir glauben, 
daß man zur richtigen Beurteilung derselben die Ergebnisse der 
Anatomie, der Histologie und der Physiologie des Magens zugrunde 
legen muß. 

Wir wissen, daß die Acidität des Magensaftes von zwei Fak- 
toren abhängt: von der Acidität des Magensaftes des Fundalteiles 
— des sogenannten „aciden Magensaftes“, und der Alkalität des 
Magensaftes des Pylorusteiles — dessogenannten „alkalischen Magen- 
saftes“,. Die Acidität des ersten und Alkalität des zweiten be- 
dingen den Grad der Acidität. den wir bei der Untersuchung 
finden. 
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Man darf annehmen, daß die Acidität sich erhöht entweder 
durch erhöhte Sekretion des Fundalteiles, oder durch Erniedrigung 
derselben des Pylorusteiles, bei umgekehrter Korrelation in der 
Arbeit dieser Abschnitte des Magens wird die Acidität ver- 


a: mindert. 


Von diesem Standpunkt aus wollen wir nun einen Versuch 


` machen auseinanderzusetzen, welche Veränderungen in der Magen- 


sekretion stattfinden bei Lokalisation des Ulcus im Fundal oder 


-` Pylorusteil des Magens. 


In unserem Material war ein Fall vorhanden, in welchem das 
Geschwür des Fundalteiles, das an der Curvatura minor lokalisiert 
.. war, von beträchtlicher Größe war und sich vom Sphincter vie) 
=> Joricus bis zur Cardia erstreckte. 
| Dieser Fall gab uns die Möglichkeit zu vermuten, daß die 
Sekretion des aciden Magensaftes vom Fundalteil deutlich er- 


`: niedrigt sein wird, da die sezernierende Oberfläche der Mukosa 


auf Grund des großen Geschwüres sehr vermindert war. In diesem 


=: Fall müßte die Acidität im Vergleich zur Norm erniedrigt sein. 


Die Untersuchung des Magensaftes bestätigte eine derartige Ver- 
mutung: die Gesamtacidität und die Acidität der freien Salzsäure 
war deutlich erniedrigt. Somit dürften wir wohl annehmen, daß 
Geschwüre, die an verschiedenen Abschnitten des Magens lokali- 
siert sind (am Fundal oder Pylorusteil), direkt auf die Sekretions- 
fähigkeit des betreffenden Abschnittes einwirken. Bei Lokali- 
sation des Ulcus am Fundalteil ist die Acidität des Magensaftes, 
den die Mukosa dieses Abschnittes sezerniert, vermindert. Wo- 
gegen muß bei Lokalisation des Ulcus am Pylorusteil die Alkalität 
des Pylorussaftes vermindert sein. 

Da aber die von uns gewöhnlich bestimmte Acidität des 
Magensaftes nicht nur durch den aciden Saft des Fundalteiles oder 
den alkalischen Saft des Pylorusteils allein beeinflußt wird, sondern 
durch Sekretion beider Abschnitte des Magens, so hängt die Acidi- 
tät des Magensaftes in Fällen von Geschwüren des Fundalteiles 
nicht nur von der Erniedrigung der Acidität des aciden Fundal- 
saftes ab, sondern auch von der Sekretion des Pylorussaftes, dessen 
Alkalität selbstverständlich noch mehr die verminderte Aecidität 
des aciden Fundalsaftes herabsetzen wird. Deshalb muß in Fällen 
von Fundalgeschwüren die Acidität noch mehr vermindert sein. 

Entgegengesetze Beziehungen darf man in Fällen von Ulcus 
des Pylorusteiles vermuten. Hierbei vermindert sich die Alkalität 
des Pylorussaftes, die Acidität des Fundalsaftes bleibt normal, 
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weshalb wir die Acidität des Magensaftes bei dieser Lokalisation 
des Ulcus als erhöht feststellen. 

Bei unseren klinischen Beobachtungen erhielten wir Resultate, 
die diese Erwägungen bestätigten: Beim Fundalulcus erhielten 
wir Verminderung der Acidität des Magensaftes, beim Ulcus des 
Pylorusteiles — Erhöhung der Acidität — oder jedenfalls Neigung 
zur Erhöhung. 

Aber bei derartiger Deutung dieser Befunde kann man erwidern, 
daß solche Veränderungen des Magensaftes nur bei weit ausge- 
dehnten Geschwüren möglich sind, wobei eine große Verminderung 
der Magensekretion hervorgerufen wird. 

In der Mehrzahl der Fälle ist aber das runde Magengeschwür 
klein, weshalb nur durch Verminderung der sezernierenden Ober- 
fläche der Mukosa die beobachteten Veränderungen keinerweise 
erklärt werden können. 

Auch hier halten wir es für möglich, daß wesentliche Bedeu- 
tung reflektore Ursachen haben können. 

Das Ulcus des Fundalteiles erniedrigt die Acidität des Fundal- 
saftes nicht nur durch Verminderung der sezernierenden Oberfläche, 
sondern auch durch Hemmung des Reflexes auf die Schleimdrüsen 
des betreffenden Magenteiles — d. h. des ganzen Fundalteiles. 
Infolgedessen erniedrigt sich die Acidität des Fundalsaftes, um so 
mehr, da ja außerdem die Alkalität des Pylorussaftes vorhanden ist. 

Bei Geschwüren des Pylorusteiles hemmt ein gleicher Refiex 
die Ausscheidearbeit der Schleimdrüsen des Pylorus, weshalb die 
Reaktion des vom Pylorusteil sezernierten Magensaftes weniger 
alkalisch ist, und dies wirkt unvermeidbar auf die Acidität des 
Magensaftes im ganzen, wobei sie als erhöht bestimmt wird. 

Auf Grund folgender Gedanken machen wir eine derartige 
Deutung: Bekanntlich wissen wir auf Grund der Ergebnisse der 
Klinik und der Physiologie, daß Entzündung der Drüsen die Sekre- 
tion der spezifischen Sekrete vermindert. Deshalb darf man an- 
nehmen, daß bei Magengeschwüren, bei denen gewöhnlich immer 
in den benachbarten Geweben entzündliche Erscheinungen vor- 
handen sind, eine derartige Verminderung des Magensaftes statt- 
findet. 

Hier aber kann ein neuer Gedanke entstehen, den man eben- 
falls in Rechnung stellen muß: nämlich die Möglichkeit der reflek- 
toren Wirkung von der Oberfläche des Geschwüres nicht nur auf 
den betreffenden Abschnitt des Magens — beim Ulcus des Fundal- 
teiles auf die Mukosa des Fundus —, sondern parallel auf die ge- 
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samte Schleimhaut des Magens, zudem auf denjenigen Abschnitt 
desselben, der nicht vom Geschwür lädiert ist. 

Jedoch kann diese Frage in gegenwärtiger Zeit wohl nur auf- 
tauchen, weshalb wir von diesem Standpunkt aus die festgestellten 


".. Tatsachen nicht erklären können. 


Zum Schluß dieser Mitteilung erlaube ich mir dem hochverehrten 
Herrn Prof. Dr. W. I. Glintschikoff für seine freundliche Unter- 
weisung, seine wertvolle Leitung und beständige Bereitwilligkeit 
zu helfen Dank abzustatten. 


186 


Aus der Medizinischen Klinik Lindenburg der Universität Köln. 
(Direktor: Geheimrat Moritz.) 


Zur Permeabilitätstheorie des Diabetes mellitus. 
(Ausgeführt mit Unterstützung der Rockefeller-Foundation.) 


Von 


Privatdozent Dr. Ernst Wiechmann, 
Oberarzt der Klinik. 


L. 


Von den Theorien, die jene Erkrankung, die wir als Diabetes 
mellitus bezeichnen, zu erklären versuchen, hat heute die sog. Minder- 
verbrauchstheorie Minkowski’s die größte Wahrscheinlichkeit 
der Richtigkeit für sich. Es ist sehr bemerkenswert, daß diese 
Theorie, die vor Jahrzehnten aufgestellt wurde, auch nach Ent- 
deckung des Insulins ihre Existenzberechtigung behalten hat. 

Minkowski nimmt an, daß es beim Diabetes zu einer all- 
gemeinen Störung von Umwandlung oder Verbrauch der Kohle 
hydrate in den Geweben kommt. Über die Art und Weise, wie 
der Zucker in die Gewebe gelangt, sagt seine Theorie nichts aus. 
Das ist begreiflich, wenn man sich die Zeit, in der die Theorie 
geschaffen wurde, vor Augen hält. Stellte doch beispielsweise 
Overton seine grundlegenden Permeabilitätsregeln erst später, 
um die Jahrhundertwende auf. Heute dagegen, wo die Frage nach 
der Natur des Stoffaustausches bei den lebenden Zellen zu einer 
fundamentalen geworden ist, erscheint es berechtigt, auch das 
Diabetesproblem von dieser Seite zu betrachten. 

Höber (1) hat vor 11 Jahren zuerst den Gedanken aus- 
gesprochen, daß es sich beim Diabetes um eine Störung der Glukose- 
permeabilität der Zellmembranen handeln könne. Die gleiche Ver- 
mutung wurde später von Arnoldi und Roubitschek /2) ge- 
äußert. Irgendwelche experimentellen Beweise brachten diese 
Autoren nicht bei. Erst Geiger und Löwi (3) führten den Nach- 
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weis, daß die künstlich durchströmte Froschleber wohl aus dem 
Serum von Normalen, nicht aber aus dem von Diabetikern Glukose 
aufzunehmen vermag. Sie zogen daraus den Schluß, daß im diabe- 
tischen Serum etwas enthalten ist, was die Leber für Glukose 
impermeabel macht. Die Berechtigung zu dieser Folgerung wird 
ihnen aber von Bernhard (4) aus gem Institut von E. J. Lesser 
bestritten. 


Nach Entdeckung des Insulins habe ich 6) al als erster zu zeigen 
versucht, daß dieses einen Einfluß auf die Glukosepermeabilität der 
Zellen hat. Als Versuchsobjekt dienten mir die roten Blutkörperchen, 
die aus guten Gründen von jeher mit Vorliebe für Permeabilitäts- 
studien verwandt worden sind. Ich konnte nachweisen, daß im 
menschlichen Organismus unter dem Einfluß des Insulins das Ver- 
hältnis des Zuckergehalts der Erythrocyten und des Plasmas, das 
beim Diabetes zuungunsten der ersteren verschoben ist, wieder 
gleich wird, wie es beim Normalen der Fall ist. Damit war ein 
Einfluß des Insulins auf die Zellpermeabilität wahrscheinlich ge- 
macht. Auf Grund meiner Untersuchungen stellte auch Min- 
kowski(6) auf dem 36. Kongreß für innere Medizin in Kissingen 
zur Diskussion, ob das Pankreashormon schon den Übertritt des 
Zuckers aus dem Blut in die Gewebszellen durch Einwirkung auf 
die Permeabilität der Zelloberfläche beeinflußt. Leider verliefen 
meine Versuche, im Reagensglas eine Einwirkung des Insulins auf 
die Verteilung des Zuckers auf menschliche Erythrocyten und um- 
gebende Lösung nachzuweisen, ergebnislos.. Erst jetzt ist es 
Häusler und Löwi(7) gelungen, mit geänderter Methodik zu 
zeigen, daß die Erythrocyten vom Rind in vitro unter der Wirkung 
des Insulins mehr Zucker aufnehmen als ohne Insulin. Auch 
Mendel - Engel- Goldscheider (8) und Bickel-Kauff- 
mann (9) sind auf Grund anderer Versuche und Überlegungen zu 
der Ansicht gekommen, daß der’ Angriffspunkt der Insulinwirkung 
mit an der Zellgrenzfläche zu suchen ist, und daß die Stoffwechsel- 
störung beim Diabetes zum Teil wenigstens darin besteht, daß der 
Zucker nicht in genügendem Umfange in die Zellen eindringen 
kann. Daß sowohl Mendel-Engel-Goldscheider als auch 
Bickel-Kauffmann aber es übersehen haben, meine Versuche 
zu erwähnen, sei hier festgestellt. 

Inzwischen habe ich meine Untersuchungen über den Einfluß 
des Insulins auf die Verteilung des Zuckers auf Plasma und Blut- 
körperchen beim Diabetiker fortgesetzt. Die Versuchsanordnung 
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war nicht gegen früher geändert (10). Die Ergebnisse sind in 
Tabelle 1 wiedergegeben. 


Tabelle 1. 


In dieser und allen folgenden Tabellen ist der Name durch einen 
Anfangsbuchstaben, das Geschlecht durch die bekannten Zeichen, das 
Alter durch die entsprechenden Zahlen mit beigefügtem J., das Datum 
nach Voransetzung der Jahreszahl durch Hintereinandersetzung von Tages- 
und Monatszahl bezeichnet. Die Zuckerwerte bedeuten mg °/,. Ges.Bl.2. 
bedeutet: Gesamtblutzucker, Pl.Z.: Plasmasucker, BI.K.Z.: Blutkörperchen- 

BI.K.Z. 


PILZ’ Blutkörperchenzucker in Prozenten des Plasmazuckers. 


zucker, 


Der Einfluß des Insulins!) auf die Verteilung des Zucker: 
auf Plasma und Blutkörperchen.?) 


Nr. 1. St. $, 66 J. Schwerer Fall mit Hypertonie, Coronarsklerose 
und Gangrän der Zehen. Nie Aceton. 1924 25. V.: Ohne Insulin. 


Ges.Bl.Z. 268. PI.Z. 284. BIK.Z. 252. Be 89. 
PI.2. 
2 Stunden nach 10 Einheiten Insulin subkutan 25. V.: Ges.Bl.2. 
249. PI.Z. 248. BI.K.Z. 250. Den 101. 
e Pl.2. 
Am 26. V.: 40 Einheiten, am 27. V.: 60 Einheiten Insulin. Plutent- 
nahme vor Insulin. 27.V.: Ges.Bl.2.199. Pl.Z.201. BI.K.Z. 197. ug 98. 


Am 28. und 29. V. je 60 Einheiten Insulin. Blutentnahme vor 


Insulin. 29.V.: Ges.Bl.2.110. PI.Z. 106. BI.K.Z. 114. a 107. 


Nr. 2. M.9, 63 J. Leichter Fall. Unter diätetischer Behandlung 
geht die Harnzuckermenge rasch zurück. Nie Aceton. Insulinbebaodlung 
mit Rücksicht auf eine Thrombophlebitis begonnen. 1924 27. V.: Ohne 


Insulin. Ges.Bl.2. 217. PI.Z. 217. BI.K.Z. 217. a 100. 
Vom 27. V. ab tgl. 10 Einheiten Insulin. Blutentnahme vor In- 
sulin. 30. V.: Ges.Bl.Z. 262. PIZ. 287. BI.K.Z. 229. a 80. 
Vom 31. V. ab tgl. 20 Einheiten Insulin. Blutentnahme er Dein 
2. VI.: Ges.Bl.2. 206. PI.Z. 208. BI.K.Z. 204. ga 98. 


1) Verwandt wurde stets Insulin „Bayer“. 

2) Die Tabellen dieser Arbeit sind aus Gründen der Raumersparung in Text- 
form gekleidet. Auf die Angaben über die Zuckerwerte usw. im einzelnen glauben 
wir, im Interesse etwaiger Nachprüfung der Arbeit und der Ermöglichung einer 
eigenen Urteilsbildung des Lesers, nicht verzichten zu können. 
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Vom 4. VI. bis 11. VI. kein Insulin. Am 12. VI. Blutentnahme 
2 Stunden nach 20 Einheiten Insulin. 12. VI.: Ges.Bl.2.149. PIZ. 147. 


BI.K.2. 
BI.K.Z. 151. PLZ. 103. 


Nr. 3. P.Q, 37 J. Schwerer Diabetes. 1924 17. VI.: 9b 30' a. m. 
Blutentnahme im Koma vor Insulin; 10è a. m. 50 Einheiten und 
5b 30° p. m. 30 Einheiten Insulin. 8b p. m. hypoglykämischer Zustand. 


 Ge.Bl.Z. 302. PIZ. 337. BI.K.Z. 274. pe 81. 
Blutentnahme 830° p. m. 17. VL: Ges.Bl.Z. 47. PI.Z. 47. 
BI.K.2. 
BI.K.Z. 47. iz, 100. 


Nr. 4. B. 9, 54 J. Schwerer Diabetes. Wird weder zucker- noch 
acetonfrei. 1924. 1. VII. Ohne Insulin. Ges.Bl.Z. 300. PI.Z. 319. 


BI.K.Z. 272. PIZ. 85. | 
2 Stunden nach 20 Einheiten Insulin subkutan. 1. VIL.: Ges.Bl.Z. 
BI.K.2. 
2 ) . . ° 5 . . . . . re te . 
60. PIZ. 254. BI.K.Z. 270 DZ 106 


Am 2. VII. Blutentnahme 1 Stunde nach 10 Einheiten Insulin, 
weiterhin am 2. VII. 20 Einheiten. @es.Bl.2. 234. PI.Z. 214. BI.K.Z. 264. 


BI.K.2. 
AEA 198, 


Am 3. VIL: 30 Einheiten Insulin. 4. VII. Blutentnahme 1 Stunde 
nach 20 Einheiten Insulin. Ges.Bl.2. 250. PI.Z. 250. BI.K.Z. 250. 
BI.K.2. 100 
Pl.2. l 

Vom 5. VII. bis 8. VII. tgl. 30 Einheiten Insulin. 9. VII. Blut- 
entnahme erfolgte 90 Minuten nach 40 Einheiten. Ges.Bl.Z. 224. PIZ. 217. 


BI.K.2. 
BI.K.Z. 236. DZ. 109. 


Vom 9. VII. bis 27. VII. tgl. 60 bis 90 Einheiten Insulin, dann 
Insulin abgesetzt. Am 1. VIII.: Blutentnahme vor Insulin. 1. VIII.: 


Ges.Bl.Z. 306. PI.Z%. 334. BI.K.Z. 264. oc 79. 
150 Minuten nach 50 Einheiten Insulin. 1. VIII.: Ges.Bl.Z. 143. 
Š BI.K.2. 
Pl.2. 143. BI.K.Z. 140. "PLZ. 97. 


Vom 2. VIII. bis 4. VIII. tgl. 50 Einheiten Insulin, dann abgesetzt. 
Blutentnahme vor Insulin. 22. VIII: Ges.Bl.Z. 282. PI.Z. 288. 


BI.K.Z. 
BI.K.Z. 272. 9. 


180 Minuten nach 100 Einheiten Insulin. 22. VIII.: Ges.Bl.Z. 97. 


BI.K.2. 
Pl.Z. 84. BI.K.Z. 119. PEZ 142. 
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Nr. 5. W.®, 51 J. Leichter Fall. Scheidet zu Beginn der Be- 
handlung 92 g Zucker aus. Wird bei 50 g Brot am 9. Behandlungs- 
tage zuckerfrei. Nie Aceton. Insulinbebandlung wegen (diabetischer?) 
Papillitis eingeleitet. 1924 1. VII.: Ohne Insulin. Ges.Bl.Z. 205. 


BI.K.Z. 
‚AZ. 208. .K.Z. i — un 
Pl 20 Bl.K.Z. 202 BZ, 97 
Ohne Insulin. 10. VII.: Ges.Bl.Z. 231. PI.Z. 227. BI.K.Z. 236. 
BI.K.Z. 104 
P.Z. C 
120 Minuten nach 20 Einheiten Insulin. 10. VII.: Ges.Bl.Z. 149. 
BI.K.Z. l 
P1.2. 144. BI.K.Z. 155. PIZ 108. 
90 Minuten nach 20 Einheiten Insulin. 11. VII.: Ges.Bl.Z. 140. 
BI.K.2. 
P1.Z. 138. BI.K.2. 142. By 103. 


Nr. 6. N. 9, 16 J. Mittelschwerer Fall. Scheidet nur geringe 
Zuckermengen aus; maximale Acetonmenge 2,7 g. Da dic Acetonaus 
scheidung durch Diät nicht zu beeinflussen ist, wird Insulinbehandlung 
eingeleitet. 1924 12. VII.: Ohne Insulin. Ges.Bl.Z. 214. PI.Z. 221. 

BI.K.2. 


BI.K.Z. 204. DZ 92. 
Ohne Insulin. 15. VII.: Ges.Bl.Z. 211. PI.Z. 217. BI.K.2. 263. 
BIL.K.2. 94 
PI.Z. l | 
2 Stunden nach 20 Einheiten Insulin. 15. VII: Ges.Bl.2. 76. 
BI.K.2. 
P1l.Z. 72. BI.K.Z. 82. BZ 114. 


Nr. 7. B. Q, 55. J. Leichter Fall trotz der offenen Tbe. Schied 
5 Tage nach der Aufnahme bei einer Zufuhr von 85 g Kohlehydraten 
und 26 g Eiweiß 90 g Zucker aus. Unter diätetischer Behandlung geht 
die Harnzuckermenge zurück. Nie Aceton. Insulinbehandlung mit Rück- 
sicht auf die Tbc. begonnen. 1924 26. VI. Ohne Insulin. Ges.Bl.Z. 300. 
Pl.Z. 300. BI.K.Z. 300. en 100. 
PI.2. 
Ohne Insulin. 5. VII.: Ges.Bl.2. 242. PIZ. 242. BI.K.Z. 242. 
BI.K.Z. 


- 100. 
PI.Z. 
9 Stunden nach 20 Einheiten Insulin subkutan. 5. VIIL.: Ges.Bl.7. 211. 
BI.K.Z. 
PLZ. 211. BLK.Z. 211. -PLZ 100. 


Am 6. VII.: 30 Einheiten Insulin. Am 7. VIL: 2 Stunden vor 
Blutentnahme 40 Einheiten. 7. VIL: Ges.Bl.Z. 248. PLZ. 250. 
BI.K.Z. 245 POR 4; 96 

‚N.ZL. o. PLZ, J0. 


l 
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Bei 5 von den 7 Fällen betrug der Blutkörperchenzucker vor 
der Insulinbehandlung weniger als der Plasmazucker. Mit Beginn 
der Insulinbehandlung stieg er sofort an, so daß der Zucker sich 
jetzt ungefähr gleichmäßig auf Plasma und Blutkörperchen verteilte. 
Vereinzelt war der Zuckergehalt der Erythrocyten nach der Insulin- 
behandlung sogar deutlich höher als der des Plasmas. In diesem 
Befund sehen wir eine neue Stütze für unsere Annahme, daß bei 
der Aufnahme des Zuckers durch die Erythrocyten zum mindesten 
' neben Vorgängen rein physikalischer Natur auch aktive Prozesse 
von seiten der Blutkörperchen eine Rolle spielen. Vielleicht ist 
es kein Zufall, daß es sich bei den 2 Fällen, die schon vor der 
Insulinbehandlung gleichen Zuckergehalt in Plasma und Erythrocyten 
aufwiesen, um ganz leichte Diabetiker handelte. 

Da nach unseren früheren Untersuchungen (10) die durch das 
_ Insulin hervorgerufene Vermehrung des Wassergehaltes des Blutes 
nicht allein für die geänderte Zuckerverteilung verantwortlich ge- 
‚ macht werden kann, glauben wir aus den obigen Befunden erneut 
schließen zu dürfen, daß die Glukosepermeabilität der 
roten Blutkörperchen beim schweren Diabetiker 
herabgesetzt ist und durch das Insulin wieder zur 
Norm zurückgeführt wird. 

In dem Moment, wo man diese Annahme macht, steht sofort 
- eine neue schwerwiegende Frage zur Diskussion: Ist von den 
Erythrocyten ohne weiteres ein verallgemeinernder 
Schluß auf sämtliche Gewebe des diabetischen Orga- 
“nismus statthaft? Auch wenn man die roten Blutkörperchen 
als eine Art Gewebe betrachtet, muß dies verneint werden. Die 
Geschichte der Permeabilitätsforschung bietet genug Beispiele, daß 
die Durchlässigkeit der Membranen verschiedener Gewebe für einen 
bestimmten Stoff keineswegs immer gleich ist. Überdies unterscheiden 
sich die menschlichen Erythrocyten von den übrigen Zellen des 
Organismus dadurch, daß sie kernlos sind. 

Sollte unserer Theorie eine allgemeinere Gültigkeit zukommen, 
so mußte also noch der Beweis geliefert werden, daß beim Dia- 
betes die Glukosepermeabilität der Grenzschichten auch noch an 
anderen Zellen als den roten Blutkörperchen herabgesetzt ist und 
unter der Insulinwirkung wieder zunimmt. Für den Menschen er- 
scheint dieser Nachweis a priori außerordentlich schwierig. Aber 
da wir jetzt imstande sind, uns auch beim Menschen arterielles 
Blut zu verschaffen, und da die Gewinnung des venösen Blutes 
nicht die geringste Schwierigkeit bereitet, ist es naheliegend, eine 
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etwaige Differenz im Glukosegehalt zwischen venösem und arteriellem 
Blut als Maß der Glukosepermeabilität der Kapillaren!) und damit von 
Gewebsgrenzschichten zu verwerten. Denn die Kapillaren dienen 
dem Austausch zwischen Gewebe und Blut. Ihre zarten Wandungen 
stellen Trennungsmembranen zwischen beiden dar. 

Vergleichende Bestimmungen des Zuckergehaltes im venösen 
und arteriellen Blut sind bereits häufiger beim Tier, seltener beim 
Menschen ausgeführt worden. Auch Diabetiker sind bereits in den 
Kreis dieser Untersuchungen gezogen worden. Ich verweise auf die 
Arbeiten von Chauveau und Kaufmann (11), Henriques und 
Ege (12), Cori, Cori und Goltz (13), Wertheimer (14), 
Lawrence (15), Frank, Nothmann und Wagner (16) u. a. 
Aber alle diese Untersuchungen kranken daran, daß sie venöses 
Blut mit arteriellem Blut vergleichen. Für die Beurteilung des 
Gasaustausches zwischen Blut und Gewebe kann allerdings nur 
ein solches Vorgehen in Frage kommen. Ist doch das Hämoglobin 
der Träger des Sauerstoffs. Aber für die exakte Feststellung der 
Größe der Aufnahme von Nahrungsstoffen, wie es die Glukose ist. 
durch die Gewebe ist ein Vergleich des venösen und arteriellen 
Plasmas notwendig. Nur wenn man den Zuckergehalt des venösen 
Plasmas mit dem des arteriellen vergleicht, kann man über die 
Glukosepermeabilität des dazwischenliegenden Feldes, der Gewebs- 
membranen, etwas aussagen. Einzig und allein das Plasma steht 
mit dem Gewebe in Austausch. Daß andererseits auch die roten 
Blutkörperchen mit dem Plasma in Austausch stehen. soll noch- 
mals ausdrücklich hervorgehoben werden. l 

Daß es nicht angängig war, bei den beabsichtigten Versuchen 
venöses und arterielles Blut, einander gegenüberzustellen. geht auch 
daraus hervor, daß, wie die Untersuchungen von Wiechmann 
und Schürmeyer (17) ergeben haben, der mittlere Durchmesser 
der Erythrocyten im arteriellen Blut regelmäßig kleiner ist als im 
venösen. Da aber die Zahl der roten Blutkörperchen im arteriellen 
und venösen Blut innerhalb der Fehlergrenzen gleich zu sein pflegt, 
jedenfalls nicht wesentlich differiert. resultiert daraus, daß das Blut- 
körperchenvolumen im venösen Blut größer ist als im arteriellen. 
Dieses Moment würde noch nicht so sehr ins Gewicht fallen. wenn 
nicht der Zuekergehalt der Erythrocyten im Verhältnis zum Plasma- 
zucker beim Normalen und Diabetiker verschieden groß wäre. 
i 1) Hinsichtlich der Permeabilität der Kupillaren sei auf die ausgezeichnete Dar- 
stellung von R. Siebeck „Physiologie des Wasserhaushalts® verwiesen, die dem- 
nächst im Handbuch der normalen und pathologischen Physiologie erscheint. 
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Wie oben schon erwähnt wurde, verteilt sich beim nüchternen ge- 
sunden Menschen der Zucker angenähert gleichmäßig auf Plasma 
und Erythrocyten, während beim nüchternen Diabetiker das Plasma 
weitaus in der Mehrzahl der Fälle wesentlich mehr Zucker enthält 
als die roten Blutkörperchen. Da wir aber für unsere Frage- 
stellung gezwungen sind, die Verhältnisse beim Normalen mit denen 
beim Diabetiker zu vergleichen, ergibt sich die Notwendigkeit, 
alle diese etwaigen Komplikationen auszuschalten und venöses 
Plasma mit arteriellem Plasma zu vergleichen. 

Aus den angeführten Gründen wurde bei den im folgenden 
geschilderten Untersuchungen Blut aus der Arteria radialis und 
der Vena mediana cubiti desselben Armes unmittelbar nacheinander, 
bei den Insulinversuchen sogar gleichzeitig gewonnen, und der 
(Glukosegehalt des Plasmas beider bestimmt. 


Im einzelnen wurde folgendermaßen vorgegangen: Die seit 12 Stunden 
nüchternen Versuchspersonen wurden entweder auf einem Wagen in das 
Laboratorium gefahren, oder aber sie gingen ganz langsamen Schrittes 
‘ dorthin und blieben dort mindestens !/, Stunde still sitzen, worauf die 
Blutentnahme in unmittelbarer Nähe der Zentrifuge erfolgte. Bei Reihen- 
. versuchen wurde ihnen die Nahrungsaufnahme für die ganze Dauer des Ver- 
suches versagt. Zuerst wurde das Blut aus der Arteria radialis auf die 
von Hürter (18) angegebene Weise, unmittelbar darauf aus der Vena 
- mediana cubiti unter möglichster Vermeidung der Stauung in der üblichen 
- Weise entnommen. Bei den Insulinversuchen erfolgten beide Blutent- 
nahmen gleichzeitig. Das Blut wurde in sorgfältig paraffinierten Röhrchen 
aufgefangen und bei 3200 Umdrehungen pro Minute zentrifugiert. Nach 
im allgemeinen drei, in Fällen mit stark beschleunigter Senkungsge- 
schwindigkeit der Erythrocyten jedoch nur 2 Minuten wurde das Plasma 
mit einer Pipette abgehoben und mit Natriumoxalat ungerinnbar gemacht. 
Jıeigten sich auch nur Spuren einer beginnenden Gerinnung, so wurde 
der ganze Versuch verworfen. Nur in wenigen Fällen wurde das Blut 
in einem mit Natriumoxalat (Konzentration des Natriumoxalats im Blut 
weniger als 0,25 °/,) bestäubten Zentrifugenglas aufgefangen und sofort 
zentrifugiert. Wie ich (19) früher gezeigt habe, sind die für das in 
paraffinierten Röhrchen gewonnene genuine Plasma und das Oxalatplasma 
. gefundenen Zuckerwerte im wesentlichen identisch. Enteiweißt wurde 
nach Folin- Wu (20). Die Enteiweißung ging stets glatt vor sich. 
Auf die 2 Normal-Schwefelsäure, deren tropfenweisen Zusatz Folin- 
Wu bei unvollständiger Koagulation empfehlen, wodurch aber naturgemäß 
infolge Volumenänderung die Exaktheit leiden muß, brauchte nie zurück- 
gegriffen zu werden. Bei minutiösem Vorgehen wurde der Zucker in 
allen Fällen nach Folin- Wu bestimmt. Jeder Wert wurde durch eine 
Kontrolle sichergestellt. In die Tabellen ist das Mittel aus den ge- 
fundenen Werten aufgenommen. Abweichungen, die über 3°/, hinaus- 
gingen, wurden als Bestimmungsfehler ausgeschaltet. Zum kolorimetrischen 
Vergleich diente ein Duboscgqsches Kolorimeter. In den Fällen, wo 
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die Zuckerwerte von den von Folin- Wu angegebenen Standard-Zucker- 
lösungen zu sehr abgewichen wären, wurden zwecks möglichster Genanjg- 
keit ihnen näher stehende Standard-Zuckerlösungen zum kolorimetrischen 
Vergleich verwandt. Auch hier mag wieder darauf hingewiesen werden. 
daß wie bei allen Reduktionsmethoden auch die mit der von Folin-Wa 
angegebenen Methode erhaltenen Zuckerwerte nicht die wahren Zucker- 
werte, sondern nur die Reduktionswerte wiedergeben. Die kupfer- 
reduzierende Kraft des Plasmas ist nämlich nicht allein durch den Ge- 
halt an Dextrose bedingt, sondern auch Substanzen wie Kreatin, Kres 
tinin, Haronsäure usw. können eine Rolle spielen. Andererseits gibt es 
auch Substanzen, welche die Kupferreduktion verhindern. Auf Fest- 
stellung des wahren Zuckergehaltes des Plasmas durch Gegenüberstellung 
der mit Polarisation und Gärung erhaltenen Werte mußte aber leider mit 
Rücksicht auf die großen Mengen Plasma, die heutzutage noch dazu 
nötig sind, verzichtet werden. 


Ein Urteil über die Verhältnisse beim Diabetiker kann natur- 
gemäß nur durch Vergleich mit denen beim Normalen gewonnen 
werden. In Tabelle 2 sind daher die Zuckerwerte im arteriellen 
und venösen Plasma bei 11 Normalfällen wiedergegeben. 


Tabelle 2. 


Der Zuckergehalt im arteriellen und venösen Plasma 
beim Normalen. 


Nr. 1. K. H., 9, 63 J. Lues. PI.Z. in der Arterie 119. PI.2. 
in der Vene 102. Unterschied zwischen venösem und arteriellem Pl. Z. — 17. 

Nr. 2. M. B. 9, 28 J. Ohne klinischen Befund. PI.Z. i. A. 103. 
PI.Z. i. V. 93. Unterschied — 10. 

‚Nr. 3. K. K. 9, 13 J. Ohne klinischen Befund. PI.Z. i. A. 9. 

PI.Z. i. V. 87. Unterschied — 4. 

Nr. 4. H. P. &, 26 J. Ohne klinischen Befund. PI.Z. i. A. 90. 
P.Z. i V. 87. Unterschied — 3. 

Nr. 5. T. Sch. 9, 66 J. Ohne klinischen Befund. PI.Z. i. A. 100. 
PI.Z. i. V. 93. Unterschied — 7. 

Nr. 6. A. B. 9, 21 J. Ohne klinischen Befund. PI.Z. i. A. 100. 
P1.Z. i. V. 94. Unterschied — 6. 

Nr. 7. M. K. 9, 54 J. Ohne klinischen Befund. PI.Z. i. A. 102. 
Pi.Z. i. V. 100. Unterschied — 2.. 

Nr. 8. K. E. 9, 20 J. Ohne klinischen Befund. PI.Z. i. A. 116. 
P1.Z. i. V. 110. Unterschied — 6. 

Nr. 9. G. J. 9, 52 J. Hypertonie. Pl.Z. i. A. 120. P.Z. i. V. 109. 
Unterschied — 11. 

Nr. 10. T. F. 2, 25 J. Ohne klinischen Befund. PI.Z. i. A. 101. 
PLZ. i. V. 98. Unterschied — 3. 

Nr. 11. H.M. &, 23 J. Ohne klinischen Befund. PI.Z. i. A. 119. 
P.Z. i. V. 110. Unterschied — 9. 


Aus der Tabelle geht klar hervor, daß im gesundenruhen- 
den Organismus aus dem Plasma bei seinem Weg 
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durch die Kapillaren Zucker verschwindet. Dieser 
Schluß ist für die Mehrzahl der Fälle berechtigt, auch wenn man 
Differenzen von 5°%, in die Fehlergrenze der Methode einbezieht. 

Beim Diabetiker führten die vergleichenden Bestimmungen des 
\venösen und arteriellen Plasmazuckers zu vollkommen anderen Er- 
gebnissen als beim Normalen. Wie Tabelle 3 zeigt, ist beim 
Diabetiker der Zuckergehalt des venösen und arteriellen 
Plasmas entweder gleich groß, oder aber das venöse 
Plasma enthält mehr Zucker als das arterielle. Die 
Gewebe nehmen also nicht nur keinen Zucker auf, sondern sie 
geben sogar welchen ab; oder mit anderen Worten ausgedrückt, 
die Glukosepermeabilität ist beim Diabetiker entweder angenähert 
gleich Null oder reziprok. Letztere Feststellung ist von be- 
sonderem Interesse, da sie zeigt, daß die Gewebsgrenzschichten 
für Glukose nicht immer in beiderlei Richtung gleich durchlässig zu 
sein brauchen. So fand auch Wertheimer (21) für die lebende 
- Froschhaut, daß Traubenzucker. unter gleichen Bedingungen glatt 
hindurchgeht in der Richtung von innen nach außen, von außen 
nach innen jedoch gar nicht. 


Tabelle. 3. 


Der Auckergehalt im arteriellen und venösen Plasma 
l beim Diabetiker. 


Nr. 1a. H. K. Q9, 68 J. Diabetes mellitus. Leichter Fall. Nie 
Aceton. 1925. 25. VI.: PI.Z. in der Arterie 233. Pl.Z. in der Vene 233. 
- Unterschied zwischen arteriellem und venösem PI.Z. 0. 

Nr. 1b. 21. VII.: P1.2.1.A.189. PI.Z. i. V.189. Unterschied O. 

Nr. 2. E. J. 2, 27 J. Diabetes mellitus. Leichter Fall. Nie 
Aceton. 2. VII.: Pl.Z. i. A. 169. PI.Z. i. V. 168. Unterschied — 1. 

Nr. 3. G. F. 9, 68 J. Diabetes mellitus. Mittelschwerer Fall. 
Nie Aceton. 4. VIL.: Pl.Z.i. A. 200. PI.Z. i. V. 200. Unterschied Q. 

Nr. 4. 8.8. 9, 63 J. Diabetes mellitus. Mittelschwerer Fall. 
Nie Aceton. 30. VL: PIZ. i A. 145. PIZ. i. V. 152. Unter- 
schied 4 7 1). 

Nr. 5. A. S. 9, 45 J. Diabetes mellitus, Coronarsklerose, Chole- 
lithiasis. Sehr schwerer Diabetes. Aceton +++. 3. VIL: Pl.2. i. 
A. 400. PI.Z. i. V. 400. Unterschied O. 

Nr. 6. J. K. 3, 43 J. Diabetes mellitus. Ganz leichter Fall. 
Bei 75 g Brot zuckerfrei. 9. VII.: PLZ. i. A. 114. PI.Z.i. V. 117. 
Unterschied + 3. 

Nr. 7. M. G. 9, 42 J. Diabetes mellitus. Leichter Fall. Nie 
Aceton. 14. VIIL.: Pl.Z. i. A. 200. PI.Z.i. V. 194. Unterschied — 6. 


1) Positiver Unterschied bedeutet Zunahme des Zuckergehalts im venösen 
Plasma. 
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Nr. 8. H. K. g, 52 J. Diabetes mellitus. Mittelschwerer Fall. 
Aceton +. 16. VII.: Pl.Z. i. A. 248. Pl.Z.i. V. 250. Unterschied + 2. 

Nr. 9. M. S. 9, 60 J. Diabetes mellitus. Leichter Fall. Wird 
bei Kohlhydratentziehung sofort zuckerfrei. 23. VII.: PIZ. i. A. 250. 
P.Z. i. V. 247. Unterschied — 3. 

Nr. 10a. G. D. 9, 23 J. Diabetes mellitus. Mittelschwerer Fal`. 
Wiederholt Aceton. Insulinbehandlung voraufgegangen. 25. VII.: PIZ. 
i. A. 216. PI.Z. i. V. 192. Unterschied — 24. 

Nr.10b. 27. VII.: PI.Z.i. A. 163. PI.Z.i. V.143. Unterschied — 20. 

Nr. 11. J. T. 3,38 J. Diabetes mellitus. Schwerer Fall. Aceton +. 
Wird durch Diät nicht zuckerfrei. 27. VOL: PI.Z. i. A. 253. PI.Z. 
i. V. 251. Unterschied — 2. 

Nr. 12a. K. B. 9, 36 J. Diabetes mellitus. Schwerer Diabetes. 
Aceton ++. Wird durch Diät nicht zuckerfrei. 28. VII.: PIZ. i. 
A. 288. PI.Z. i. V. 286. Unterschied — 2. 

Nr. 12b. 5. VIII.: P.Z. i. A. 250. Pl.Z. i. V. 250. Unterschied 0. 

Nr. 12c. 12. IX.: Pl.Z. i. A, 224. PI.Z. i. V. 224. Unter- 
schied 0. 

Nr. 13a. C. B. 9, 60 J. Diabetes mellitus. Mittelschwerer Fall. 
Kein Aceton. 4. IX.: PILZ. i. A. 235. PLZ. i. V. 242. Unter- 
schied +7. l 

Nr.'13b. 15. IX.: PIZ. i. A. 286. PIZ. i. V. 286. Unter- 
schied O. 


Daß in dem venösen Blut, das aus den Muskeln herausströmt, 
mehr Zucker vorhanden sein kann als im arteriellen, wurde früher 
schon u. a. von Lépine und Boulud (22) beobachtet, welche 
diese Tatsache damit erklären, daß im Blut ein nicht reduzieren- 
des komplexes Kohlehydrat, der sog. sucre virtuel, vorkommt, 
welcher bei der Passage durch die Muskeln in reduzierenden 
Zucker umgewandelt wird. Da die Existenz des „sucre virtuel“ 
nicht erwiesen ist, fällt damit auch die gegebene Erklärung. 


Eine Abweichung von der geschilderten Regel ist in Fall 10 
der Tabelle 3 gegeben. Bei zweimaliger Untersuchung fand sicb 
hier eine erhebliche Differenz in dem Zuckergehalt des venösen 
und arteriellen Plasmas. Die Gewebe dieses Diabetikers waren 
somit für Glukose in gleicher Weise permeabel wie die des Nor- 
malen. Eine Erklärung für dieses abweichende Verhalten kann 
darin gefunden werden, daß dieser Diabetiker als einziger von 
allen Untersuchten eine monatelange Insulinbehandlung unmittel- 
bar hinter sich hatte. 

Spricht schon diese Beobachtung dafür, daß die herabgesetzte 
Glukosepermeabilität der Gewebe des Diabetikers durch das Fehlen 
des Pankreashormons bedingt ist und durch seine Zufuhr erhöht 
wird, so wurde diese Annahme in weiteren Versuchen bewiesen. 
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soweit bei klinischen Untersuchungen überhaupt ein Beweis mög- 
lich ist. 

Bei drei Diabetikern, die noch nie Insulin erhalten hatten, 
wurde der Zuckergehalt des arteriellen und venösen Plasmas zuerst 
ohne, später nach Insulininjektion vergleichend bestimmt. Die 
Ergebnisse sind in Tabelle 4 wiedergegeben. 


Tabelle 4. 


Der Einfluß des Insulins auf den Zuckergehalt des 
arteriellen und venösen Plasmas beim Diabetiker. 


Nr. 1. S. 9, 45 J. 1925, 3. VII., 10° p. m. PI.Z. in der Ar- 
terie 400. PI.Z. in der Vene 400. Unterschied zwischen venösem und 
arteriellem PI.Z. 0. In der Nacht vom 3.—4. VII. 40-+20 Einheiten 
Insulin subkutan. 

4. VII, 3530 p. m. PIZ. i. A. 233. PIZ. i. V. 222. 
Unterschied — 11. Am 4. 1530° p. m. 100 Einheiten Insulin subkutan. 
Blutentnahme 2 Stunden nach Insulininjektion. 

9. VII, 9630 a. m. PLZ. i. A. 54. PLZ. i. V. 44 Unter- 
schied — 10. Vom 5.—7. VII. tägl. je 3X 20, am &. VII. 3x 30 
Einheiten Insulin. Am 9. VII., 8 a. m. 100 Einheiten Insulin. Blut- 
entnahme 95 30° a. m. 

Nr. 2. B. Q, 36 J. 1925, 5. VIII. PIZ. i. A. 250. PLZ. 
i V. 250. Unterschied 0, vor Insulin. PI.Z. i. A. 196. PI.Z. 
i. V. 187. Unterschied — 9, 120 Minuten nach 80 Einheiten Insulin. 

Nr. 3. B. 9, 60 J. 1925, 4. IX. PIZ. i. A. 235. PIZ. i. V. 
242. Unterschied +4 7, vor Insulin. Pl.Z. i. A. 154. Pl.Z.i. V. 149. 
Unterschied — 5, 120 Minuten nach 100 Einheiten Insulin. 


In eindrucksvoller Weise erhellt aus der Tabelle, daß durch 
Insulininjektion die herabgesetzte Glukosepermea- 
bilität der Gewebe des Diabetikers gesteigert wird. 
Wir gelangen somit’ zu folgender Anschauung: Im Gegensatz 
zum normalen Verhalten ist beim Pankreasdiabetes 
der Zuckerspiegel des venösen Plasmas gleich dem 
des arteriellen Plasmas, oder aber der Zuckerspiegel 
des venösen Plasmas liegt höher als der des arteri- 
ellen. Unter der Einwirkung des Insulins werden 
normale Verhältnisse hergestellt, d. h. der Zucker- 
spiegel des venösen Plasmas liegt niedriger als der 
des arteriellen. Dies kann so verstanden werden, 
daß beim Diabetes die Glukosepermeabilität der Ge- 
webe, vielleicht infolge abnormer Membrankonsti- 
tution der Kapillaren, entweder herabgesetzt oder 
reziprok ist und durch das Insulin wieder zur Norm 
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zurückgeführt wird. Die Gewebe, und zwar insbe- 
sondere die Muskulatur, verhalten sich damit im 
Pankreasdiabetes und unter der Insulinwirkung ge- 
nau so wie die roten Blutkörperchen. 


Wie gegen jede Theorie können auch gegen die hier ent- 
wickelte Einwände erhoben werden, mit denen wir gezwungen 
sind, uns auseinanderzusetzen. 


Die Funktion der Kapillaren besteht in erster Linie in der 
zweckmäßigen Ernährung der Gewebe. Die Größe der Aufnahme 
von Nährstoffen, und damit auch der Glukose durch die Kapillaren 
aus dem Plasma dürfte abhängig von dem Verhalten des Kreis- 
laufs sein. Bei gleichem funktionellen Verhalten der Grenz- 
schichten ist die Zuckeraufnahme aus dem Plasma voraussichtlich 
um so größer, je langsamer das Blut an ihnen vorbei fiießt. Die 
geringere Glukosepermeabilität der Gewebe beim Diabetes könnte 
dann durch eine erhöhte Geschwindigkeit des Blutes bei dieser 
Krankheit bedingt sein, und das Pankreashormon könnte zu einer 
Verlangsamung der Geschwindigkeit führen. Exakt diese Ver- 
hältnisse zu prüfen, sind wir aber nicht in der Lage, da wir keine 
Methode besitzen, die es ermöglicht, die Blutgeschwindigkeit in 
einem so begrenzten Gefäßbezirk, wie er bei obigen Versuchen in 
Betracht kam, festzustellen. Dennoch gestattet das von Koch (23) 
angegebene Fluoresceinverfahren einen gewissen Einblick. Mit 
ihm läßt sich die kürzeste Zeit feststellen, die ein Fluoresceinteil- 
chen für einen ganzen Kreislauf in dem Gefäßbezirk von der Vena 
mediana cubiti der einen Seite zu der der anderen nötig hat. 
Daß aus den so erhaltenen Zahlen ein Schluß auf die Blutge- 
schwindigkeit in dem oben untersuchten Gefäßrevier nur mit einer 
gewissen Reserve zulässig ist, ist klar. 

Wir haben die Stromgeschwindigkeit des Blutes beim nüchteruen 
Diabetiker vor und nach Insulininjektion mit der von Koch 
angegebenen Methode bestimmt. Tabelle 5 illustriert die Er- 
gebnisse. 


Tabelle 5. 


Die Stromgeschwindigkeit des Blutes beim Diabetiker 
vor und nach Insulininjektion. 


Nr. 1. H. K. 9, 68 J. Diabetes mellitus. Sekunden vor Insulin- 
zufuhr 25. Insulinzufuhr-Einheiten 60. Zeit nach Insulinzufuhr in 
Minuten 120, Sekunden 25. 
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Nr. 2. E. J. 9, 27 J. Diabetes mellitus. Sek. v. Ins. 20, Ein- 
heit. 60, Min. nach Insulin 150, Sek. 20. 

Nr. 3. B. R. 9, 56 J. Diabetes mellitus. Sek. v. Ins. 20, Ein- 
heit. 50, Min. nach Ins. 120, Sek. 18. 

Nr. 4: G. F. 9, 68 J. Diabetes mellitus. Sek. v. Ins. 15, Bin- 
heit. 60, Min. nach Ins. 120, Sek. 15. 


Nr. 5. 8.8.9, 63 J. Diabetes mellitus. Sek. v. Ins. 15, Ein- 
heit. 60, Min. nach Ins. 120, Sek. 15. 


Nr. 6. M. S. 9, 53 J. Diabetes mellitus. Sek. v. Ins. 15, Ein- 
heit. 60, Min. nach Ins. 120, Sek. 15. 


Nr. 7. Th. G. 9, 47 J. Diabetes mellitus. Sek. v. Ins. 15, Ein- 
beit. 60, Min. nach Ins. 120, Sek. 15. 


Nr. 8. G. D. 9, 23 J., Diabetes mellitus. Sek. v. Ins. 20, Ein- 
heit. 60, Min. nach Ins. 90, Sek. 10. 


Im Gegensatz zu den Angaben von Koch, der bei 5 Fällen 
von Diabetes mellitus eine starke Verzögerung in der Strom- 
geschwindigkeit des Blutes fand, weicht der von mir aus 8 Fällen 
gewonnene Mittelwert mit 181 Sekunden von dem von Koch 
niedergelegten Mittelwert des Gesunden von 20,8 Sekunden nicht 
wesentlich ab. Nur in einem einzigen Fall wurde die Strom- 
geschwindigkeit durch Insulinzufuhr um 50°/, beschleunigt; sonst 
blieb sie hierdurch ungeändert. Pathologische Änderungen 
in der Geschwindigkeit des Blutumlaufs beim Dia- 
betiker können daher fürdievonderNormabweichen- 
den Beziehungen zwischen dem Zuckergehalt des 
venösen und arteriellen Plasmas nicht verantwort- 
lich gemacht werden. Selbst wenn man mit Koch annimmt, 
daß Verzögerungen in der Stromgeschwindigkeit des Blutes beim - 
Diabetiker vorkommen können, würde diese Tatsache für die Deu- 
tung der gefundenen herabgesetzten Glukosepermeabilität der 
Kapillaren dennoch ohne Bedeutung sein, da man dann ja sogar 
eine erhöhte Glukosepermeabilität erwarten müßte. 

Weit schwerwiegender ist ein zweiter Einwand. Aus nahe- 
liegenden Gründen konnte bei unseren Versuchen der Glukosegehalt 
der Gewebe nicht bestimmt werden. Je nachdem man der Ansicht 
ist, daß sich der Stoffaustausch zwischen Plasma und Gewebe aus- 
schließlich im Sinne einer Diffusion vollzieht, oder aber, daß die 
Kapillaren sich auch aktiv an den Austauschvorgängen beteiligen, 
wird man dem Glukosegehalt der Gewebe bei der Analyse unserer 
Versuche eine verschiedene Bedeutung beimessen. Wenn es sich 
bei der Permeabilität der Kapillaren um rein physikalische Vor- 
gänge handelt, kann man ein Eindringen von Glukose in die Ge- 
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webe nur erwarten, wenn die Zuckerkonzentration des arteriellen 
Plasmas über der Zuckerkonzentration im Gewebe liegt. Denn nur 
dann ist ein Diffusionsgetälle vorhanden. Schreibt man aber den 
Trennungsmembranen zwischen Plasma und Gewebe auch vitale 
Eigenschaften zu, so kann eine Zuckeraufnahme durch die Gewebe 
auch entgegen dem Konzentrationsgefälle stattfinden. Ob es sich 
nun bei der Durchlässigkeit der Kapillaren um eine physio- 
logische oder eine physikalische Permeabilität im Sinne Höber’s (24) 
handelt, ist noch strittig. Während, wie W. R. Heß (25) in seinem 
ansprechenden Referat über den peripheren Kreislauf ausführt, sich 
der Austausch zwischen Blut und Gewebe nach wohl ziemlich all- 
gemein vertretener Ansicht ausschließlich im Sinne einer Diffusion 
vollzieht, vertreten andererseits so hervorragende Kliniker und 
Physiologen wie Krehl (26) und Romberg (27), Höber und 
W. R. Heß die Anschauung, daß die Kapillaren sich bei den Aus- 
tauschvorgängen aktiv beteiligen. Mit Recht weist W. R. Heg 
auf die Leistungen des Nierenepithels als Beispiel hin und betont, 
daß die lebenden Zellen in die Stoffwanderung so eingreifen können, 
daß die aus dem Konzentrationsgefälle resultierenden Kräfte sogar 
überwunden werden. Im gleichen Sinne sagt Krehl, daß Drüsen- 
zellen und Gefäßendothelien sich ihrem Vermögen nach nur grad- 
weise unterscheiden und im Prinzip das gleiche sind. Nichtsdesto- 
weniger geht man wohl nicht fehl, wenn man der Meinung ist, 
daß bei einem aktiven Austausch auch die physikalischen Kräfte 
nutzbar werden, und sich der physikalische und vitale Transport 
gegenseitig ergänzen können, wie ich (28) es auch für den Plexus 
chorioideus angenommen habe. 

Wie oben schon zum Ausdruck gebracht wurde, war es völlig 
unmöglich, bei den von uns untersuchten Individuen die Höhe des 
(Gewebszuckers zu bestimmen. Wir sind daher gezwungen auf 
Tierversuche zurückzugreifen. Die exaktesten Untersuchungen auf 
diesem Gebiet — die Methodik ist hier entscheidend — verdanken 
wir Palmer (29). Palmer stellte fest, daß bei gesunden Hunden 
der Zuckerspiegel in den Organen meist wesentlich niedriger ist 
als im Blut. Von 4 normalen Tieren, deren Plasmazuckerkonzen- 
tration im Mittel 0,11", betrug. enthielt die Skelettmuskulatur 
durchsehnittlich 0,08 "/,. Die Muskulatur zuckerkranker Hunde 
wies dagegen relativ wesentlich niedrigere Zuckerwerte auf als 
die der gesunden. Bei einem Plasmazuckermittelwert von 0.41°, 
betrug der Glukosegehalt der Skelettmuskulatur im Durchschnitt 
nur 0,12%. Überträgt man diese Werte auf den Menschen, so 
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erhellt sofort, daß Diffusionsvorgänge allein nicht gut für die Be- 
ziehungen zwischen arteriellem und venösem Plasmazucker, die wir 
festgestellt haben, in Betracht kommen können. Denn dann müßte 
die Differenz zwischen venösem und arteriellem Plasmazucker beim 
Diabetiker wesentlich größer sein als beim Normalen. In Wirklich- 
keit ist aber das Gegenteil der Fall. Man muß daher an- 
nehmen, daß den zarten Trennungsmembranen zwi- 
schen Blut und Gewebe, zum mindesten neben physi- 
kalischen Eigenschaften, auch vitale Fähigkeiten 
zukommen, und daß letztere beim Diabetes funk- 
tionell geändert sind. 

Die von Barät und Hetenyi (30) an menschlichen Leichen- 
teilen gemachten Glukosebestimmungen, deren Ergebnisse zu denen 
von Palmer im Gegensatz stehen, glauben wir für die Deutung 
unserer Versuche nicht verwenden zu dürfen. Das gleiche gilt von 
der Feststellung Gänsslens (31), daß beim Pankreasdiabetes der 
Zuckerspiegel, den er in der Flüssigkeit einer durch ein Pflaster 
hervorgerufenen Blase findet, höher liegt als im Blut. Die Fest- 
stellungen von Barát und Hetényi beziehen sich nur auf dünne 
Gewebsscheibehen von ca. 100 mg Gewicht und berücksichtigen 
die postmortale Autolyse und Glykolyse zu wenig. Ja, Barät 
und Hetényi geben noch nicht einmal an, wie viel Zeit nach 
dem Tode die Gewebe entnommen wurden. Wenn schließlich 
Gänsslen den „Blasenzucker“ als „Gewebszucker“ bezeichnet, 
so ist diese Bezeichnung nicht genügend begründet. Es ist nicht 
erwiesen, daß beide identisch sind. Die Verdienste, die die Tü- 
binger Klinik sich durch die chemische Erforschung der Blasen- 
flüssigkeit erworben hat, sollen durch diese Kritik im übrigen in 
keiner Weise angetastet werden. 

Noch eines dritten Einwandes ist zu gedenken. Es ist oben 
betont worden, daß die mit der von Folin-Wu angegebenen 
Methode erhaltenen Werte wie bei allen Reduktionsmethoden nicht 
die wahren Zuckerwerte, sondern nur die Reduktionswerte dar- 
stellen. Man könnte sich denken, daß gleichzeitig mit dem Aus- 
tritt von Glukose durch die Kapillarwandungen aus dem Plasma 
Kreatin, Kreatinin oder Harnsäure ins Plasma hineintreten und 
so dessen Reduktionswerte erhöhen. Jeden einzelnen all dieser 
reduzierenden Stofte zu bestimmen. ist unmöglich. Dagegen kann 
man sie auf dem Wege der Vergärung wenigstens in die Hexosen. 
welche vergären, und die übrigen reduzierenden Stoffe, die nicht 
vergären, einteilen. Der nicht vergärungslähige Teil wird als 
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Restreduktion bezeichnet. Die Größe der Restreduktion ist zwar 
für die einzelnen Methoden verschieden und unseres Wissens fü 
die Methode von Folin-Wu noch nicht bestimmt worden. Ir 
aber Ege (32) gezeigt hat, daß die Restreduktion bei An weudung 
von Bangs Mikromethode im arteriellen und venösen Blut d:e 
gleiche ist, glauben wir annehmen zu dürfen, daß dies auch fi: 
die Methode von Folin-Wu zutrifft. 

Im Sinne der entwickelten Anschauungen über die Glukose- 
permeabilität der Kapillaren beim Normalen und beim Diabetiker 
werden jetzt auch andere von uns gemachte Beobachtungen ver- 
ständlich. Wir haben bei je einem Normalen und einem Diabe- 
tiker nüchtern den Zuckergehalt des arteriellen und venöses 
Plasmas bestimmt, dann jedem je 100 g Glukose per os gegeben 
und nach 40 Minuten den Zuckergehalt des arteriellen und venüs-a 
Plasmas bei beiden wieder bestimmt. Wie aus Tabelle 6 hervor- 
geht, ist 40 Minuten nach der Glukosezufuhr beim 
Normalen eine wesentlich größere Difterenz zwischen 
venösem und arteriellem Plasmazucker als im nüch- 
ternen Zustande vorhanden. Beim Diabetiker da- 
gegen bleibt der Glukosegehalt des arteriellen und 
venösen Plasmas trotz enormer Hyperglykämie auch 
nach Zuckerzufuhr gleich. Dieser Befund wird durch die 
angenommene herabgesetzte Glukosepermeabilität der Kapillaren 
resp. Gewebe beim Diabetiker völlig erklärt. Auch die Fest- 
stellung von Hepburn und Latchford (33) an isolierten Katzen- 
und Kaninchenherzen, daß das durchströmte Herz unter Insulin- 
zufuhr mehr Zucker aus seiner Durchströmungsflüssigkeit auf- 
nimmt, könnte in entsprechender Weise gedeutet werden. 


Tablle 6. 
Der Zuckergehalt im arteriellen und venösen Plasma 
beim Normalen und beim Diabetiker vor und nach 
Glukosezufahr. 


Nr. 1. Ohne klinischen Befund. 1925, 9. IX.: 9 a. m. PIŻ. 
in der Arterie 119. PLZ. in der Vene 110. Unterschied zwischen 
venösem und arteriellem PI.Z. — 9. — 9b 10’ a. m. 100 g Glukose per os. 
9b 50' a. m. PI.Z. i. A. 163. PI.Z. ı. V. 119. Unterschied — 44. 

Nr. 2. Diabetes mellitus. 1925, 12. IX.: 9 a. m. PIZ. i. A 
224. PIZ. i. V. 224. Unterschied 0. — 95 10° a. m. 100g Giu- 
kose per os. 9P 50 a. m. Pl.Z. i. A. 370. PLZ. i. V. 370. Unter- 
schied O. 
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Wir sind uns bewußt, daß die vorliegenden Untersuchungen 
das Diabetesproblem in keiner Weise völlig lösen. Sie sagen nur 
aus, daß beim Diabetes die Durchlässigkeit der Zellgrenzflächen 
der Gewebe für Glukose herabgesetzt ist, und daß die Stoffwechsel- 


.. störung bei dieser Krankheit, wenigstens zum Teil, darin besteht, 


daß der Zucker nicht in genügender Menge in die Zellen eindringen 
kann. Durch das Insulin kann diese Störung beseitigt werden. Wie 
das Pankreashormon an den Grenzflächen angreift, bleibt zunächst un- 
geklärt. Obder Traubenzucker anfangs nur oberflächlich von den Zell- 
grenzschichten adsorbiert wird und dann von der Oberfläche aus 
ganz langsam ins Innere eindringt, was auf eine Störung der Glu- 
koseadsorption der Grenzflächen beim Diabetes hinauslaufen würde, 
oder ob überhaupt keine Adsorption vorher stattfindet, bleibt eben- 
falls unentschieden. Dem Kliniker wird die Frage nahegelegt, ob 
die beim Diabetiker so häufige Gangrän der Zehen und Füße nicht 
durch eine durch unsere Versuche dem Verständnis näher gerückte 
mangelhafte Ernährung der Gewebe unterstützt wird. 


II. 


Reizvoll erschien es, weiterhin zu untersuchen, wie sich die 
Permeabilität der Kapillaren für andere Stoffe als Glukose beim 
Diabetes verhält. Aus besonderen Gründen wurden zu diesen 
Versuchen die Aminosäuren gewählt. Erstens gehören sie genau 
so wie der Traubenzucker der großen Gruppe der lipoidunlöslichen 
Verbindungen an, für welche die Zellen sich im Experiment im 
allgemeinen impermeabel zeigen, und welche dennoch entsprechend 
ihrer Stellung als Nährstoffe von den Zellen aufgenommen werden 
müssen. Dann aber ist bekannt, daß der Aminosäurenstoffwechsel 
beim Diabetes alteriert ist. Ich (34) konnte zeigen, daß das Insulin 
den Gehalt des Blutes und seiner einzelnen Bestandteile an Amino- 
säuren-N ebenso wie die Aminosäuren-N-Ausscheidung im Harn 
beim Diabetiker deutlich erniedrigt. Injiziert man unter gleichen 
Bedingungen Normalen und Diabetikern intravenös Glykokoll, so 
ist die Zeit, innerhalb deren das Glykokoll aus der Blutbahn ver- 
schwindet, beim Diabetiker wesentlich länger als beim Normalen. 
Gibt man dem Diabetiker aber vorher Insulin, so verhält er sich 
genau so wie der Normale. (Wiechmann und Dominick (35).) 

In ihrer Anordnung glichen die Versuche vollkommen den oben 
geschilderten. Bei ihrer Deutung ist aber zu berücksichtigen, daß 
der Amino-N-Spiegel der Gewebe beim Gesunden wesentlich über 
dem des Blutes liegt (36), und daß für Diabetiker unseres Wissens 
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solche Bestimmungen noch nicht vorliegen. Der Aminosäuren-N 
wurde nach Folin (37) bestimmt.') 

Zunächst wurde der Aminosäuren-N-Gehalt des arteriellen und 
venösen Plasmas beim Normalen und beim Diabetiker miteinander 
verglichen. Die Ergebnisse sind aus der Tabelle 7 ersichtlich. 


Tabelle 7. 
Der Aminosäurengehalt im arteriellen und venösen 
Plasma beim Normalen und beim Diabetiker. 


A. Beim Gesunden. 
Nr. 1. H. 9, 63 J. Lues. 1925, 22. VI. NH,-N-Gehalt in der 
Arterie 5,4. NH,-N-Gehalt in der Vene 5,2. 
Nr. 2. K. 9, 13 J. Ohne klinischen Befund. 1925, 24. VI. 
NH,-N-Geh. i. A. 4,9. NH,-N-Geh. i. V. 4,6. 
Nr. 3. P. &, 26 J. Ohne klinischen Befund. 1925, 25. VI. 
NH,-N-Geh. i. A. 5,5. NH,-N-Geh. i. V. 5,3. 
Nr. 4 Sch. 9, 66 J. Ohne klinischen Befund. 1925, 30. VI. 
NH,-N-Geh. i. A. 5,0. NH,-N-Geh. i. V. 5,0. 
Nr. 5. K. 9, 54 J. Ohne klinischen Befund. 1925, 7. VII. 
NH,-N-Geh. i. A. 4,5. NH,-N-Geh. i. V. 4,4. 
. Nr. 6. E. 9, 20 J. Ohne klinischen Befund. 1925, 17. VII. 
NH,-N-Geh. i. A. 4,7. NH,-N-Geh. i. V. 4,9. 


B. Beim Diabetiker. 

Nr. 7. K. 9, 68 J. Diabetes mellitus. 1925, 21. VII. NH,-N- 
Gehalt in der Arterie 5,6. NH,-N-Gehalt in der Vene 6,0. 

Nr. 8. J.9,27 J. Diabetes mellitus. 1925, 2. VII. NH,-N-Geh. 
i. A. 5,6. NH,-N-Geh. i. V. 5,4. 

Nr. 9. F.9, 68 J. Diabetes mellitus. 1925, 4. VII. NH,-N-Geh. 
i. A. 5,0. NH,-N-Geh. i. V. 4,9. 

Nr. 10. S. 9, 45 J. Diabetes mellitus. Coronarsklerose, Chole- 
lithiasis. 1925. 3. VII. NH,-N-Geh. i. A. 6,0. NH,-N-Geh. i. V. 6,8. 

Nr. 11. K.9,43.J. Diabetes mellitus. 1925, 9. VII. NH,-N-Geh. 
i A. 5.2. NH,-N-Geh. i. V. 5,1. 

Nr. 12. G.Q,42 J. Diabetes mellitus. 1925, 14. VII. NH,-N-Geb. 
i. A. 4,7. NH,-N-Geh. i. V. 4,6. 

Nr. 13. S.9,60.J. Diabetes mellitus. 1925, 23. VII. NH,-N-Geh. 
i. A. 5,4. NH,-N-Geh. i. V. 5,5. 

Nr. 14. B.Q 60. J. Diabetes mellitus. 1925,4.1X. NH,-N-Gelb. 
i A. 5,1. NH,-N-Geh. i. V. 5.6. 


Ein deutlicher Unterschied in der Verteilung des 
Aminostickstoffs auf venöses und arterielles Plasma 
ist hiernach zwischen dem Normalen und dem Dia- 
betiker nicht vorhanden Nach Jusulininjektion 

1) Herrn Prof. O. Folin bin ich für Überlassung der zu dieser Bestimmung 
erforderlichen Naphthochinonsulfosäure zu größtem Dank verpflichtet. 
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findet sich dagegen beim Diabetiker eine Umkehr 
der Differenz zwischen dem Amino-N-Gehalt des 
venösen und arteriellen Plasmas, ähnlich wie sie 
auch für die Glukose nachgewiesen werden konnte 
(vgl. Tabelle 8). 


Tabelle 8. 


Der Einfluß des Insulins auf den Aminosäurengehalt 
des arteriellen und venösen Plasmas beim Diabetiker. 


Nr. 1. S. 9, 45 J. 1925, 3. VII. 10° p. m. NH,-N-Gehalt im 
arteriellen Plasma 6,0. NH,-N-Gehalt im venösen Plasma 6,8. In der 
Nacht vom 3.—4. VII. 40 -+ 20 Einheiten Insulin subkutan. 

4. VII. 36 30 p. m. NH,-N-Geh. i. a. Pl. 5,6. NH,-N-Geh. i. v. Pl. 
5,0. Am 4. VII. 130° p. m. 100 Einheiten Insulin subkutan. Blut- 
entnabme 2 Std. nach Insulininjektion. 

9. VII. 95 30 a. m. NH,-N-Geh. i. a. Pl. 3,8. NH,-N-Geh. i. v. Pl. 
3,6. Vom 5.—7. VII. tgl. je 3 X 20, am 8. VII. 3 X 20 Einheiten 
Insulin. Am 9. VII. 8 a. m. 100 Einheiten Insulin. Blutentnahme 
gh 30° a. m. | 

Nr. 2. B.9, 60 J. 1925, 4. IX. Vor Insulin: NH,-N-Gehalt 
im arteriellen Plasma 5,1. NH,-N-Gebalt im venösen Plasma 5,6. 
120 Minuten nach 100 Einheiten Insulin: NH,-N-Geh. i. a. Pl. 5,0. 
NH,-N-Geh. i. v. Pl. 4,5. 


Wir kommen demnach zu folgendem Gesamtergebnis: Während 
die Permeabilität der Kapillaren bzw. Gewebe für 
Aminostickstoff beim Normalen und beim Diabetiker 
im nüchternem Zustande gleich ist, wird sie durch 
Insulinzufuhr beim Diabetiker erhöht. 


Mit der Feststellung, daß das Insulin die Fähigkeit be- 
sitzt, die Durchlässigkeit der Zellgrenzgeschichten der Ge- 
webe zu erhöhen, ist zum zweiten Male der Nachweis geführt 
worden, daß der Permeabilitätszustand der Zellen durch Hormone 
beeinflußt werden kann. Vor drei Jahren zeigte Lange (38) im 
Embden’schen Institut, daß das Adrenalin die Durchlässigkeit der 
Zeilgrenzschichten des quergestreiften Froschmuskels herabsetzt. 
Wenn es sich auch in unserem Fall um die Permeabilität für 
3lukose und Aminostickstoff, in dem von Lange um die Permeabilität 
für Phosphorsäure, also um ganz heterogene Stoffe handelt, so er- 
scheint es doch bemerkenswert, daß Insulin und Adrenalin in den 
betreffenden Versuchen zu entgegeneesetzten Ergebnissen führten: 
Insulin erhöhte die Durchlässigkeit, Adrenalin verminderte sie. 
Ein Antagonismus von Insulin und Adrenalin ist nämlich im 


206 WIECHMANN 


Zuckerregulationsmechanismus von vielen Seiten (39) angenommen 
worden. Man wird daher künftig mehr als bisher überlegen müssen, 
ob nicht der Austritt von Stoffwechselprodukten aus dem Innern 
und der Eintritt von Nahrungsstoffen in das Innere der Zellen 
überhaupt durch Hormone mit geregelt wird. 


Zusammenfassung. 


Es wird erneut gezeigt, daß beim nüchternen Diabetiker das 
Plasma in der Mehrzahl der Fälle mehr Zucker enthält als die 
Erythrocyten, und daß sich der Zucker nach Insulinzufuhr annähernd 
gleichmäßig auf Plasma und Blutkörperchen verteilt. 

Wenn man den Zuckergehalt des arteriellen und venösen 
Plasmas (Arteria radialis und Vena mediana cubiti derselben Seite) 
vergleichend bestimmt, so ergibt sich, daß beim nüchternen Normalen 
der Zuckergehalt des venösen Plasmas gewöhnlich niedriger ist als 
der des arteriellen. Beim Diabetiker dagegen ist der Zuckerspiegel 
des venösen Plasmas gleich dem des arteriellen Plasmas, oder aber 
der Zuckerspiegel des venösen Plasmas liegt sogar über dem des 
arteriellen. Unter der Einwirkung des Insulins werden normale 
Verhältnisse hergestellt, d. h. der Zuckerspiegel des venösen Plas- 
mas liegt dann niedriger als der des arteriellen. Dies wird so ge- 
deutet, daß beim Diabetes die Glukosepermeabilität der Gewebe, 
vielleicht infolge abnormer Membrankonstitution der Kapillaren, 
herabgesetzt oder sogar reziprok ist und durch das Insulin wieder 
zur Norm zurückgeführt wird. Damit ist wahrscheinlich gemacht, 
daß die Stoffwechselstörung beim Diabetes, wenigstens zum Teil, 
darin besteht, daß der Zucker nicht in genügender Menge in die 
Zellen eindringen Kann. 

Bei je einem Normalen und einem Diabetiker wurde nüchtern 
der Glukosegehalt des arteriellen und venösen Plasmas bestimmt, 
dann jedem je 100 g Glukose per os gegeben und nach 40 Minuten 
der Zuckergehalt des arteriellen und venösen Plasmas bei beiden 
wieder bestimmt. Beim Normalen war 40 Minuten nach der Glukose- 
zufuhr die Differenz zwischen venösem und arteriellem Plasma- 
‚zucker wesentlich größer als im Nüchternzustand. Beim Diabetiker 
dagegen blieb der Glukosegehalt des venösen Plasmas dem des 
arteriellen trotz enormer Hyperglykämie auch nach Zuckerzufuhr 
gleich. Auch dieser Befund wird im Sinne einer herabgesetzten 
(lukosepermeabilität der Kapillaren beim Diabetiker gedeutet. 

Die nach dem von Koch angegebenen Fluoresceinverfahren 
bestimmte Stromgeschwindigkeit des Blutes war beim Diabetiker 
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nicht gegenüber der Norm geändert. Nur in einem Fall unter 
$ Fällen wurde sie durch Insulinzufuhr um 50°/, beschleunigt. 

Ein deutlicher Unterschied in der Verteilung des Aminostick- 
stoffs auf arterielles und venöses Plasma ist zwischen dem Normalen 
und dem Diabetiker nicht vorhanden. Nach Insulininjektion findet 
sich jedoch beim Diabetiker eine Umkehr der Differenz zwischen 
dem Amino-N-Gehalt des venösen und arteriellen Plasmas, d. h. 
während vor der Insulinzufuhr das venöse Plasma mehr Amino- 
stickstoff erhält als das arterielle, ist es nach der Insulininjektion 
umgekehrt. Hier ist also ebenfalls an eine durch das Insulin ge- 
änderte Durchlässigkeit der Kapillaren für Aminostickstoff beim 
Diabetiker zu denken. 
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Aus der medizinischen Klinik Erlangen 
(Vorstand: Prof. L. R. Müller). 


Über die Einwirkung des Scopolamins auf das Sänre-Basen- 
gleichgewicht des Blutes und die Atmungsregulation. 


Von 


Dr. med. Hermann RBegelsberger, 


Assistenzarzt der Klinik. 


(Mit 8 Kurven.) 


Das Scopolamin wurde zuerst durch Erb in die Therapie 
der Paralysis agitans eingeführt und hat seitdem seinen Platz in 
der Klinik der postencephalitischen Erkrankungen insbesondere 
der pallidären Hypertonien (Parkinsonismus) behalten. Die Erfolre 
der Behandlung sind allerdings nur vorrübergehend, aber in nicht 
zu weit fortgeschrittenen Fällen doch meist deutlich nachweisbar. 
Zu erwähnen ist die Erleichterung im Ablauf der motorischen 
Aktionen, die Hebung der Stimmungslage des Patienten, vor allem 
aber die auch objektiv mit Hilfe des Sclerometers nachweisbaren 
Entspannungen des Muskeltonus (1). Damit wurde neben den bisher 
bekannten Einwirkungen des Mittels auf die Rindenfunktionen 
(Halluzinationen, motorische Erregungen usw.), noch ein weiterer 
Angriffspunkt wahrscheinlich gemacht, der in den älteren Hirn- 
teilen, dem Zwischenhirn und Hypothalamus gesucht werden muß (2). 
Die klassische Eigenschaft des Scopolamins, Dämmerschlaf zu er- 
zeugen, würde, nach der modernen Auffassung über die Lokalisation 
der Schlaftunktion in Teilen des dritten Ventrikels und des Thala- 
mus (3), gleichfalls in diese Richtung weisen. 

Neuere Forschungen haben nun ergeben, daß die meisten 
vegetativen Regulationen neben tiefer gelegenen Zentren in der 
Medulla oder dem Rückenmark höhere Zentren besitzen, welche 
sich um den Boden und die Seitenwände des dritten Ventrikels 
gruppieren (4). Neben der schon erwähnten Tonusregulation gilt 
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‚das in erster Linie vom Blutzucker, der Temperatur vom Blutdruck 
und dem Stoffwechsel in seinen verschiedenen chemischen Ver- 
zweigungen. Auch von der Atmung dürfte das gelten, obwohl 
hier die Existenz solcher übergeordneter Zentren in höheren Hirn- 
teilen, welche das Gad’sche Atemzentrum in der Medulla oblongata 
beeinflussen, einstweilen noch am wenigsten erwiesen ist und sich 
bisher nur als klinische Forderung, nämlich aus gewissen Atem- 
veränderungen bei Erkrankungen des Mittel- und Zwischenhirns, 
ergibt. Nun hatte sich gezeigt, daß solche Atemstörungen bei 
epidemischer Encephalitis gleichfalls einer Beeinflussung durch 
Scopolamin zugänglich sind. Es entstand somit die Frage, ob nicht 
auch diese günstige Einwirkung des Mittels auf die Atmung ebenso 
wie jene auf die oben genannten vegetativen Regulationen weniger 
auf einer direkten Beeinflussung der medullären Zentren beruhe als 
vielmehr auf dem Weg über höhere Zentren erfolge. Versuche 
über die Einwirkung des Scopolamins auf die Erregbarkeit des 
medullären Atemzentrums sowohl vor wie nach der Abtrennung 
der höheren Hirnteile sollten diese Frage entscheiden. Bevor jedoch 
die Bearbeitung dieser komplizierteren Zusammenhänge in Angriff 
genommen werden konnte, mußte zunächst die einfachere Frage 
beantwortet werden, welche Änderungen der Atmungs- 
regulation erfolgen am intakten Organismus unter 
Scopolaminmedikation oder allgemeiner ausgedrückt: welche 
Veränderungen erleidet dabei das Säure-Basengleichgewicht des 
Blutes. 

Nach der sog. Reaktionstheorie von H. Winterstein (5) 
bildet nicht die Kohlensäure als Molekul den Reiz, welcher die 
äußere Atmung durch Erregung des medullären Zentrums betätigt, 
sondern die allgemeine Eigenschaft der Säuren überhaupt, Wasser- 
stoffionen abzuspalten. Mit anderen Worten die Wasserstoffionen- 
konzentration des arteriellen Blutes ist das wirksame Agens. Nach 
dieser Theorie würde also bei gleichbleibender Erregbarkeit des 
Atemzentrums die ausreichende normale Ventilation dann in Gang 
gesetzt und unterhalten, wenn die Wasserstoffionenkonzentration 
eine bestimmte Reizschwelle erreicht hat. Bedarf das Atemzentrum 
zur Aufrechterhaltung der gleichen Ventilationsgröße eines stärkeren 
Antriebs mit anderen Worten einer höheren H-Ionenspannung im 
arteriellen Blut, so würden wir von einer geringeren, im entgegen- 
gesetzten Falle — bei H-Ionenverminderung — von einer erhöhten 
Erregbarkeit des Atemzentrums zu sprechen haben. Auf gewisse 


Erweiterungen, welche diese Theorie zum Zwecke der Einordnung 
14* 
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abweichender Erscheinungen gefunden hat, soll an späterer Stelle 
eingegangen werden. Die H-Ionenkonzentration des Blutes regelt 
sich nach den Untersuchungen von J. Henderson und Hassel- 
balch (6, 7) nach dem mathematischen Verhältnis der im Blut 
physikalisch gelösten zu der darin (im wesentlichen als Bikarbonat) 
chemisch gebundenen Kohlensäure, d. h. nach der Beziehung 


CO, 
(B) + = K- NaHCO, 
Das Gesetz der chemischen Massenwirkung ist darin in seiner 
einfachsten Form enthalten. Man sieht ohne weiteres, daß bei 
Ansteigen des Zählers im Verhältnis zum Nenner die H-Ionen- 
konzentration zunehmen, im umgekehrten Fall abnehmen muß. 


Methodik. 


Wir glaubten anfänglich mit der einfachen von Rohonyi (8) ange- 
gebenen Methode zur Titration der Blutalkalien mit ?/ ọọ n HCl aus 
kommen zu können. Da sich das Bindungsvermögen des Plasmas unter 
verschiedenen CO,-Partiardrucken verändert, sollen hierbei durch Schütteln 
mit Luft bei atmosphärischem Druck konstante Verhältnisse geschaffen 
werden. Der weitere Verlauf der Untersuchungen zeigte sehr bald, daß die 
Einwände, welche von seiten einiger Autoren (vgl. Gollwitzer) gegen die 
wissenschaftliche Zuverlässigkeit dieser Methode erhoben wurden, nicht ganz 
unberechtigt sind. Wir hielten es daher für notwendig, die Nachprüfung 
und Fortsetzung der bisherigen Versuche mit Hilfe der an Präzision 
überlegenen Bestimmung der Blutreaktion aus der Kohlensäurebindungr- 
kurve nach H. Straub und Cl. Meier (9) vorzunehmen. Bei der 
Ausführung der Bestimmung im einzelnen hielten wir uns an die von 
H. Straub gegebenen Anweisungen. 

Die Alveolarluft wurde in einem Teil unserer Versuche mit Hilfe 
der Trendelenburg’schen Nasenventile (10) entnommen, die 
sich besonders zur Aufstellung der Schlafkurve (11) als zweckmäßig er- 
wiesen hatten. Die Alveolarluft wurde durch einen etwa 1 m langen 
engen Druckschlauch einer etwa 20 ccm fassenden Gasbürette zuge- 
leitet, über Quecksilber aufgefangen und in bekannter Weise auf ihren 
CO,-Gehalt analysiert. Zur Ablesung des Luftdrucks diente ein von der 
Notgemeinschaft der Deutschen Wissenschaft zur Verfügung gestelltes 
Präzisionsbarometer. Während der Schlafuntersuchung war der Patient 
vom Untersucher durch eine lichtdichte Wand getrennt. Die Nasen- 
ventile stellen keine Anforderungen an die Mitarbeit der Versuchaperson 
und verlangen keinerlei Einübung. Die Ventile wurden mit passenden 
weichen Gummistutzen armiert leicht in der Nase getragen, so daß ın 
den meisten Fällen sogar eine Kokainisierung der Nasenlöcher entbehr- 
lich wurde. Wir haben die Ventile gerade bei Kranken mit Parkinson- 
syndrom wegen der Indolenz derselben mit besonderem Vorteil be- 
nutzt. Leider hat die Methode in dieser einfachen Form (ohne Zusatz- 
atmung) ausgeführt, den Nachteil, etwas zu niedrige Kohlensäurewerte ru 
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geben (in unseren Fällen um etwa 1 bis 2 mm Hg), weshalb wir für die 
Bestimmung der aktuellen py die Originalmethode von Haldane- 
Pristley (12) vorzogen. Die Beobachtungen wurden dann, da eine 
aktive Beteiligung der Versuchsperson notwendig war, auf die Tageskurve 
der alveolaren Kohlensäure gegründet (vgl. H. Straub und Erdt). 
Meist wurde aus drei nur wenig voneinander abweichenden Werten das 
Mittel genommen. Die Patienten hatten sich entweder den ganzen Tag 
über oder zum mindesten die letzte halbe Stunde vor der Untersuchung 
in völliger Ruhe (Bettruhe) befunden. Die Berücksichtigung der Mahl- 
zeiten geschah nach Maßgabe der besonderen Fragestellung und soll im 
folgenden ausführlicher geschildert werden. Das zur Bestimmung der 
aktuellen Reaktion notwendige Blut wurde durch Venenpunktion bei 
Vermeidung von Stauungen gewonnen. 

Die Feststellung der aktuellen Harnreaktion mußte, da geeignete 
Indikatoren nicht zur Verfügung standen, mit der freilich wesentlich um- 
ständlicheren Gaskettenmethode nach Michaelis vorgenommen werden. 
Der Apparat entstammte einer Stiftung der Notgemeinschaft der Deutschen 
Wissenschaft, der wir such an dieser Stelle unseren herzlichsten Dank 
aussprechen möchten. Der bei der Gaskettenmessung des Harns ge- 
fürchtete Fehler durch NH,-Absorption an der Elektrode kam, — da 
wir stets frischen Harn zur Untersuchung brachten, — nicht in Betracht. 
Wir konnten uns wiederholt überzeugen, daß auch noch nach 12 stündigem 
Stehen in der Elektrode selbst das Elektrometer keine oder nur sehr 
geringe Abweichungen zeigte. 

Die Messung der Pupillenweite geschah mit einfachsten Hilfsmitteln 
am nicht akkomodierten Auge. In Anbetracht der zumeist sehr be- 
deutenden Ausschläge konnten kleine Fehler verschmerzt werden. 


Einwirkung des Scopolamins auf die Schlafkurve 
des Menschen. 


Tiefergreifende Einwirkungen des Scopolamins auf das Säure- 
Basengleichgewicht waren erstmalig bei der Schlafprüfung 
encephalitiskranker Patienten (mit Hilfe der Trendelen- 
burg’schen Ventile) aufgefallen. Die Alkalireserve war in diesen 
Versuchen nach der Methode von Rohonyi in mehrmaligen 
nächtlichen Blutproben bestimmt worden. Gegenüber den nicht 
medikamentös vorbehandelten Patienten zeigten nun diejenigen, 
welche mehrere Tage hindurch Scopolamin in der maximalen Dosis 
von täglich 3 mal 10 Tropfen (einer Lösung 1:1000) erhalten hatten, 
eine erhebliche Steigerung des CO,-Bindungsvermögens oft bis zu 50%, 
und mehr des von Rohonyi aufgestellten Normalwertes (von 142 
ccm n/100 HCl). In der Voraussetzung, daß das Scopolamin bei 
seiner Dämmerschlaf erzeugenden Wirkung einen depressiven Ein- 
fuß auf das Atemzentrum ausübe, hatten wir eine Steigerung der 
alveolaren Kohlensäure erwartet und die Erhöhung der Alkali- 
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reserve als kompensatorischen Vorgang aufgefaßt. Vergleichende 
Untersuchungen, welche am selben Patienten vor und nach Scopo- 
laminverabreichung in zwei aufeinanderfolgenden Nächten ange- 
stellt wurden, ergaben jedoch sofort, daß zum mindesten von einer 
wesentlichen Erhöhung der alveolaren CO,-Spannung keine Rede 
sein konnte, daß im Gegenteil zumeist eine nicht unbeträcht- 
liche Verminderung derselben trotz der erwähnten 
Bicarbonatsteigerung zu finden ist.. Im folgenden Beispiel 
Nr. 1 entspricht die obere Kurve mit den höheren Alveolarwerten 


Dengler. Nacht 1. X. auf 2. X. 23, 


mm lig 


Kurve 1. Ausgezogene Linie oben: alveolare CO, = Schlafkurve ohne Scopolamin. 

Unten gestrichelt: Schlafkurre nach mehrtägigem Gebrauch von 3mal 10 Tropfen 

Lsg. "ıooo Scupvlamin hydrobr. CO,-Bindungsvermögen ohne Scopolamin 130, unter 
Scopolamin 230 nach Rohonyi. 


dem Schlaf ohne Scopolamin, die untere besonders in ihrem An- 
fangsteil (der Zeit vor dem Einschlafen entsprechend) bedeutend 
niedrigere Kurve dem Schlaf nach Scopolaminverabreichung. Trotz- 
dem ist im zweiten Fall die Kohlensäurebindungsfähigkeit des 
Blutes sogar erheblich größer als im ersten, woraus bei der Be- 
trachtung der Hasselbalch’schen Formel der Schluß gezogen 
werden muß, daß unter Einfluß des Scopolamins die (aktuelle) 
Säuerung des Blutes, d. h. die Wasserstoffionenkonzentration, 
abgenommen hat. Soweit also die Zunahme der H-Ionenkon- 
zentration als Maßstab abnehmender Erregbarkeit des Atemzentrums 
resp. umgekehrt: die Abnahme der H-Ionenkonzentration als Maßstab 
zunehmender Erregbarkeit des Atemzentrums gelten kann, müßten 
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wir im vorliegenden Fall sogar eine Erregbarkeitssteige- 
rung des Atemzentrums unter Scopolamin annehmen. 
: Der Schluß wäre insofern paradox als gleichzeitig ein sicherer 
Schlafzustand bestanden hat und die H-Ionenspannung nach Unter- 
suchungen von Endres u. a. im Schlafe zunimmt. 


Noch eine weitere Folgerung, deren ausführliche Begründung an 
anderer Stelle erfolgen wird, soll an Hand des vorliegenden Beispiels 
kurz angedeutet werden. 

Das Niveau beider Wasserstoffionenkonzentrationen liegt — besonders 
im Anfangsteil beider Kurven, also in der Zeit vor dem Einschlafen, er- 
heblich auseinander. Es liegt für die untere Kurve, d. h. unter Scopo- 
laminmedikation, tiefer als für die obere ohne diese Beeinflussung. Trotz- 
dem sehen wir beidemale, — in der oberen Kurve entsprechend der 
vorhandenen Agrypnie allerdings nur angedeutet, — die Schlafkurve als 
selbständigen aufwärts gerichteten Linienzug sich auf diesem Niveau auf- 
setzen. Es dürfte sich hier um eine ganz ähnliche Niveauver- 
schiebung der Schlafkurve handeln wie sie an der Temperatur- 
kurve aus häufiger klinischer Beobachtung (besonders bei innersekre- 
torischen Störungen) bekannt ist, ohne daß bisher die Bedingungen der 
merkwürdigen Erscheinung namhaft gemacht werden können. 

Was hier am Verhalten der Schlafkurve vor und nach Scopo- 
laminmedikation in getrennten Untersuchungen gezeigt wurde, 
mußte sich bei entsprechender Verstärkung der Medikation auch 
durch einmalige Anwendung des Mittels in einer Nacht, d. h. also 
an derselben Schlafkurve, bestätigen lassen. Die Versuchsanordnung 
wurde so gewählt, daß der Patient — es handelt sich ebenfalls um 
einen Parkinsonkranken jedoch ohne ausgesprochene Schlafstörung 
— zunächst völlig unbeeinflußt durch irgendein Arzneimittel mit 
den Ventilen schlief und dann nach einigen Stunden geweckt wurde. 
Das Erwachen erfolgt unter gleichzeitigem schroffen Absturz der 
Alveolarkurve d. h. nach unserer Terminologie „kritisch“.!) Er- 
fahrungsgemäß pflegt nach einem derartigen „kritischen* Erwachen 
innerhalb der natürlichen Schlafzeit sehr bald wieder ein ziemlich 
plötzliches Ansteigen der alveolaren Kohlensäure stattzufinden, das 
den vorausgehenden Schlafgipfel an Höhe erreicht, meistens sogar 
übertrifft. Noch im Beginn des Wiederanstiegs der Schlafkurve 
wurde Scopolamin in der max. Dosis von 0,0005 g subkutan gegeben. 
Von der Dämmerschlaf erzeugenden Wirkung des Scopolamins aus- 
gehend hatten wir hier nicht nur eine bedeutende Vertiefung des 
Schlafes, sondern dementsprechend auch einen bedeutenden Anstieg 
der Schlafkurve erwartet. Die Kurve 2 zeigt, daß das Gegenteil ein- 


1) Ausführliche Veröffentlichung dieser Versuche in Vorbereitung. 
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trat: Es kommt zwar nochmals zu einer Erhebung der Schlafkurve, 
aber diese bleibt an Höhe sogar hinter dem ersten normalen Schlaf- 
gipfel nicht unbedeutend zurück. Gleichzeitig ergab die Blut- 
untersuchung einen merklichen Anstieg des NaHCO,, so daß die 
Wasserstoffionenkonzentration für diesen zweiten Schlafgipfel, der 
unter Scopolaminmedikation stand — sogar noch niedriger ange- 
nommen werden muß, als bei gleichbleibendem Bindungsvermögen 
aus der Hasselbach’schen Formel folgen würde. Im ganzen 
waren auch während dieses zweiten Gipfels die Zeichen des Schlaf- 
zustandes erfüllt: Bewußtlosigkeit, Augensymptome, stellenweise 


mm Hg Biegelmeier. Nacht 14. I. auf 15. I. 24. 
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Kurve 2. Kurve der alveolaren CO, während des Schlafes (= Schlafkurve). Um 

11°° Ansteigen zu dem auch normalerweise vorhandenen ersten Schlafgipfel. 11” 

Erwachen und Absturz der Schlafkurve. Trotz Scopolaminverabreichungr erreicht 

die Schlafkurve darauf nicht mehr die hohen Werte des 1. Gripfels. 
t Alkalireserve nach Rohonyi. 

lautes Schnarchen. Der Schlaf schien sogar nach der Scopolaminrer- 

abreichung tiefer zu sein als vordem. Demnach gelten also für diesen 

Fall, besonders auch was die Erregbarkeitssteigerung des Atem- 

zentrums anbelangt, ganz dieselben Überlegungen wie im vorigen 
Beispiel. 

In späteren Untersuchungen soll gezeigt werden, wieweit die 

den normalen Schlaf begleitende Erhöhung der CO, in der Alveolar- 

e luft auch bei anderen Zuständen von Bewußtlosigkeit verändert ist. 
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Einfluß des Scopolamins auf die Tageskurve der 
alveolaren Kohlensäure. 


Es liegt in den schon genannten Mängeln der Ventilmethode 
begründet, daß sie nur relative Schlüsse zuläßt, die Frage nach 
der genauen aktuellen Reaktion jedoch offen läßt. Um diese zu 
bestimmen, wurde auf die Originalmethode von Haldane-Pristley 
zurückgegriffen (l. c.), wobei natürlich im Wachen d. h. an der 
Tageskurve der alveolaren Kohlensäure experimentiert werden 
mußte. Wir teilen diese Reihe von Untersuchungen in zwei Gruppen, 
je nachdem das Medikament per os oder subkutan angewandt wurde. 
Im besonderen war es dann noch nötig, die Größe der Dosis in 
Betracht zu ziehen, resp. die Grenzdosis zu bestimmen, die überhaupt 
noch einer im S.-B.-Gleichgewicht nachweisbaren Wirkung fähig ist. 

Gleichzeitig war es wertvoll, auch das Verhalten anderer vege- 
tativer Regulationen zu verfolgen, die an der Neutralitätsregulation 
des Blutes teilnehmen. In erster Linie also die Tätigkeit der Nieren. 
Ihnen fällt die Aufgabe zu, durch Bildung eines mehr saueren oder 
alkalischen Urins die Aufrechterhaltung des Säure-Basengleich- 
gewichts wesentlich zu unterstützen. Auch der Magen-Darmkanal 
spielt eine ähnliche Rolle. Besonders in Abstrom der Salzsäure 
mit den Magensaft besteht ein wirksames Mittel, die Alkalinität 
des Blutes zu verändern. Nach den Untersuchungen von Dodds (13), 
Porges (14), Endres (15) u. a. ist die nach der Mahlzeit in der 
Tageskurve der alveolaren Kohlensäure auftretende positive Zacke 
darauf zurückzuführen, daß das Blut durch Abstrom saurer Valenzen 
in den Magen alkalischer wird und daher das Atemzentrum durch 
Erhöhung der alveolaren Kohlensäure kompensieren muß, um die 
normale py aufrecht zu erhalten. Bis zu einem gewissen Grade 
müssen sich also auch Veränderungen in der Zusammensetzung des 
Magensaftes, die unter Einwirkung eines Arzneimittels — in unserem 
Falle des Scopolamins — auftreten, am Verlauf der alveolaren 
Tageskurve kontrollieren lassen. 

In neuerer Zeit wurde nun — hauptsächlich durch Arbeiten 
von Wieland und Schoen (16) ein weiterer sehr empfindlicher 
Indikator vegetativer Vorgänge in den Bereich der Atmungsunter- 
suchungen gezogen d.i. die Pupillenweite. Sie konnten nach- 
weisen, daß die Verengerung der Pupillen im Schlaf sowohl wie 
unter Einwirkung einer Anzahl Pharmaka in erster Linie des 
Morphins auf die Anhäufung der Kohlensäure im Blut und dadurch 
bedingte Reizwirkung auf die Zentren des Irisschließmuskels zurück- 
zuführen ist, und daß umgekehrt die Erweiterung der Pupille mit 


216 | REGELSBERGER 


einem Verlust an — physikalisch im Blut gelöster — CO, in Ver- 
bindung steht. Die zuletzt genannte Ansicht gründet sich in erster 
Linie auf Versuche, welche mit Verfütterung größerer Mengen von 
Natrium bicarb. gemacht wurden, wobei in der Tat eine geringe 
Erweiterung der Pupillen erzielt wurde. 


Scopolamin per os. 


Im ersten Fall Nr. 3 handelte es sich gleichfalls um einen Patienten, 
der vor ca. 2 Jahren an akuter Encephaltis epid. mit Augensymptomen, 
Muskelzittern und Schlafsucht erkrankt war. Zur Zeit der Klinikaufnahme 


"Wölfel (5). 17. VI. 25. 


7 8 9 0 N RT 2? 3 HH 


Kurve 3. Scopolaminversuch. (10 Tropfen per os.) 


bestanden bereits die Zeichen des chronischen Parkinsonismus: Bewegungs- 
armut vorzüglich der Gesichtsmuskulatur und der oberen Extremitäten 
mit Schütteltremor der rechten Hand. Ferner bestanden Augenmuskel- 
lähmung und Konvergenzparese. 


Der Patient erhielt zunächst 10 Tropfen einer Lösung oo 
per os. Die Kurve der alveolaren Kohlensäure weist danach eine 
Senkung auf, die bis kurz vor dem Mittagessen maximal 3 mm Hg 
gegenüber dem Anfangswert beträgt. Allerdings war die Kurve 
bereits vor der Einnahme des Medikaments etwas gefallen und 
man könnte versucht sein, den Eftekt einfach mit dem Ausfall des 
um diese Zeit gewohnten Frühstücks in Verbindung zu bringen. 
Es war ferner von Wichtigkeit zu erfahren, welche Wirkung das 
Scopolamin auf den in seiner vollen Tätigkeit befindlichen Magen 
ausübt. Die Tageskurven unserer Patienten erreichen im all- 
gemeinen, da ca. 1 Stunde nach Tisch Kaffee nebst Brötchen ver- 
abreicht zu werden pflegt, ihren Höhepunkt erst 2—3 Stunden 
nach dem Mittagessen und fallen in sanftem Abstieg bis kurz 
vor 6 Uhr, wo das Abendessen eingenommen wird. Die Kurven unter- 
scheiden sich insofern von jenen, welche zuerst von H. Straub 
und Erdt, später auch von Endres beschrieben wurden, deren 
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Patienten einen ziemlich steil an- und absteigenden Mittagsgipfel der 
alveolaren CO, zeigen. Es darf also wohl der schnellere Abfall 
der Mittagszacke, welcher in der Kurve 3 der Scopolaminmedikation 
folgt, auf Arzneimittelwirkung bezogen werden. Wieweit dieser 
Effekt jedoch lediglich auf Änderung der Sekretionsverhältnisse 
im Magen oder noch auf andere Einflüsse zurückzuführen ist, kann 
erst später entschieden werden. 

Kurve 4 wurde ebenfalls an einem unter Parkinson - er 
nungen erkrankten Patienten aufgenommen. 


Kniepändel. 4. VII. 25. Scopolamin 10 Tropfen 1:1000 per os. 


Kurve 4. Gestrichelte Kurve oben Normalkurve vom Vortage. Mitte: Tageskurve 
der alveolaren CO,-Spannung unten Scopolaminmedikation (10 Tropfen Leg. 


!l1ooo Per 03). 


Die Alveolarkurve hält sich hier am Morgen trotz des Fort- 
falls des gewohnten Frühstücks auf der Höhe normaler Kohlen- 
säurewerte. Das sofort nach Einverleibung des Scopolamins ein- 
setzende Absinken der Tageskurve kann mithin nicht auf das 
‚Nüchternbleiben, sondern muß auf Arzneiwirkung bezogen werden. 
Das ergibt sich auch daraus, daß im Moment des Kurvenabfalls 
die Harnreaktion weniger sauer ja sogar alkalisch wird. Die 
Mittagszacke wird dagegen von der Veränderung nicht mehr be- 
troffen. Sie erreicht fast die gleiche Höhe wie am Vortage. Auf- 
fallenderweise sehen wir aber gerade in der Zeit der höchsten 
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CO,-Druckwerte den Harn wieder sauer werden. Nach den Unter- 
suchungen von Endres am normalen Organismus hätten wir im 
Gegenteil einen mit der CO,-Kurve gleichlaufenden Gipfel, d. h. 
eine Erhebung auch der Harnkurve zu alkalischen Werten er- 
warten sollen. Ähnliche Verhältnisse zeigen übrigens auch die 
folgenden Kurven 6 und 7, so daß man offenbar eine gesetzmäßige 
Wirkung des Scopolamins dahinter suchen muß. 

Die Veränderungen der Harnreaktion wie die der CO,-Kurve 
sind im allgemeinen das Spiegelbild der im Blut sich vollziehenden 
Verschiebungen des Säure-Basengleichgewichts. Die folgenden In- 
jektionsversuche sollen darüber genauere Auskunft geben. 


Injektionsversuche. 


Kurve 5 stammt von einem Parkinsonkranken, der eine be- 
sondere Scopolamin-Empfindlichkeit bereits bei der Tropfen- 


Wöölfel. 19. VI. 25. Scopolamin 0,0005 subk. 


A L 


LERES EY 


Kurve 5. Scopolamin 0,0005 g subkutan. Beträchtliche Senkung der CO,-Span- 

nung. Im getüpfelten Bereich ist infolge Unruhe und Verwirrtheit des Patienten 

die Messung nieht mehr sicher ausführbar. Das CO,-Bindungsvermögen bei 40 mm Hg 

ist kurvenmäbig aufgezeichnet. Die regulierte Wasserstoffzahl ist der jeweiligen 
Blutentnahme beigefügt. 


A e 


medikation an den Tag gelegt hatte und der entsprechend auf eine 
injizierte Dosis von 0,0005 g Scopolamin, die nach unseren Er- 
fahrungen am Normalen gerade die ersten nachweisbaren Er- 
scheinungen setzt, bereits mit den Zeichen beginnender Vergiftung 
reagierte. Kurz nach der Injektion findet sich das CO,-Bindungs- 
vermögen erhöht. Die aktuelle Reaktion, — vgl. die der Alveolar- 
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kurve überschriebenen Zahlen, — schlägt von ursprünglich nor- 
malen Werten erheblich nach der alkalischen Seite um und hat 
nach ca. 4 Stunden den höchsten, die obere Grenze der Norm nicht 
unwesentlich berschreitenden Gipfel erreicht. 

Gleichzeitig mit dieser Blutveränderung entstand eine bis zur 
rauschartigen Verwirrtheit sich steigernde psychische Erregung, die 
doch wiederum von Schlafzwang unterbrochen wurde und schließlich 
ganz in Schlaf überging. Die Beschleunigung des Pulses und der 
Atmung waren unbedeutend, dagegen sehr auffallend die ad maximum 
erweiterten Pupillen. Eine Gewinnung von Alveolarluft und damit 
eine sichere Bestimmung der aktuellen Reaktion war natürlich 
während des akuten Stadiums dieser unfreiwillig gesetzten Scopo- 
laminvergiftung ausgeschlossen. Der Ausfall ist in der Kurve ge- 
strichelt gezeichnet. Danach war die Atmung, obwohl eine gewisse 
Schläfrigkeit auch dann noch bestand, wieder vollkommen zuver- 
lässig. Die Pupillenerweiterung war in Gemeinschaft mit der eben- 
falls erniedrigten Alveolarluft auch noch am nächsten Morgen in 
nur wenig verminderter Stärke nachweisbar. Erst am 4. Tag nach 
der Injektion gingen die Pupillen wieder auf ihr altes Maß zurück. 
Soweit von einem Parallelismus zwischen Pupillenweite und Blut- 
reaktion die Rede sein kann, darf auf ein Bestehenbleiben der Blut- 
veränderung über diesen Zeitraum geschlossen werden. Im vor- 
liegenden Fall gilt jedenfalls die Erweiterung der von Wieland 
und Schoen (l. c.) aufgestellten Regel, daß (ebenso wie mit erhöhter 
Blutkohlensäure eine Reizung so auch) mit Erniedrigung derselben 
eine Lähmung des Zentrums des Irisschließmuskels verbunden sei. 
Auch die weitere Folgerung würde den Tatsachen entsprechen, 
daß (ebenso wie im ersten Fall die Pupillenenge einer Lähmung 
so im letzteren) die Pupillenweite einer Erregbarkeitssteigerung 
des Atemzentrums entspräche. Allerdings erscheint die Anwendung 
der hauptsächlich aus Morphinversuchen abgeleiteten Wieland’schen 
Theorie auf die Mydriatica entschieden überraschend, da man 
dem peripheren Angriffspunkt dieser Mittel von vornherein den 
ausschließlichen oder zum mindesten überwiegenden Anteil bei- 
zumessen gewohnt ist. Von den genannten Autoren scheint denn 
auch die Verallgemeinerung ihrer Versuchsergebnisse auf die Gruppe 
der Mydriatica stillschweigend abgelehnt worden zu sein, jeden- 
falls ist in den genannten Arbeiten (l. c.) nicht weiter darauf ein- 
gegangen worden. 

In der Tat erhoben sich im weiteren Verlauf unserer Unter- 
suchungen gewisse Bedenken gegen eine solche Verallgemeinerung 
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der Wieland’schen Theorie. Kurve 6 zeigt nach Injektion de 
Mittels sofort eine deutliche, wenn auch nicht sehr hochgradig: 
Steigerung der alveolaren Kohlensäure, während gleichzeitig wie 
oben der Harn alkalisch wird und die Pupillen sich erweitern. F 
besteht kein Grund, die Harnalkalinität einer "anderen Form 
- der Blutveränderung zuzuordnen als in den übrigen Beispieler. 
nämlich einer Alkalose, obwohl diese im vorliegenden Fale 
nicht besonders untersucht und nachgewiesen worden war. Zweifel 
los hat hier auch das Atemzentrum, bis zu einem gewissen Grade 
wenigstens, die Zunahme des Blutalkalis (durch Hochstellen der 


r Kniepändel. 28. VI. 25. Scopolamin 0,00025 subk. 
mm Hg 
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Haldane-Pristley bestimmt. Mitte: Harnreaktion. Unten gestrichelt: 
Pupillenweite. 


Alveolarluft) zu kompensieren versucht. Wir stehen also vor dr 
Tatsache, daß eine Erhöhung der Blut-CO, eingetreten ist bei gleic- 
zeitiger — und zwar recht beträchtlicher — Pupillenerweiterus. 
Das ist aber ein Widerspruch mit der Wieland ’schen Theorie. 
welche bei ansteigender Blutkohlensäure im Gegenteil eine Ver- 
engerung der Pupillen fordert. Man wird also, wofern man eiir 
allgemeinere Gültigkeit dieser Theorie aufrecht erhalten will, den 
Widerspruch wohl nur dadurch beheben können, daß man da 
Überwiegen der peripheren oculomotoriuslähmenden Komponett 
des Scopolamins betont, was ja bei der chemischen Verwandtschaf 
des Scopolamins zum Atropin besonders nahe liegt. Allerding: 
stehen dem die wiederum sehr augenfälligen zentralen Wirkungen 
des Scopolamins gegenüber: die motorische Unruhe, die Schlal- 
sucht, die Puls- und Atemphänomene, welche für sich wiederun 
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eine gemeinsame Erklärung durch zentrale Giftwirkung er- 
fordern. Die andere Folgerung der Theorie, daß nämlich mit einer 
Pupillenerweiterung auch eine Erregbarkeitssteige- 
rung des Atemzentrums verknüpft sei, trifft indessen auch für 
den Fall erhöhter CO, in der Alveolarluft zu. Auch bei Osel 
(Kurve 7) sehen wir anschließend an die Injektion von 0,0005 g 
Scopolamin keine Senkung sondern im Gegenteil eine geringe Er- 
höhung der CO, in der Alveolarluft eintreten, die erst nach Ab- 
lauf von etwa 2 Stunden einem dauernden Tiefertreten, besonders 
auch der Nachmittagswerte, weicht. 


Osel. 16. VII. 25. Scopolamin 0,0005 subk. 
mm Iig 


Kurve 7. Injektion von 0,0005 g Scopolamin hydrobr. subk. Oben Tageskurve 

der alveolaren Kohlensäure. Die Einsenkungen nach der Blutentnahme dürften 

auf psychischer Veränderung der Atemtätigkeit beruhen. Mitte: Harnreaktion 

elektrometrisch bestimmt. Unten: Pupillenweite. Im Harn ist nur eine geringe 

Andeutung der normalen postdigestiven Erhebung vorhanden; im weiteren Verlauf 
ist sogar im (Gegenteil eine deutliche Senkung bemerkbar. 


Die ganz zu Anfang liegende der ersten Blutentnahme sich an- 
schließende negative Zacke dürfte lediglich auf psychischen Faktoren 
(Schmerzreiz?) beruhen. Die Harnreaktion ebenso wie die Pupillen- 
weite zeigen das schon in den vorigen Beispielen besprochene Ver- 
halten. Was aber auch diesen Fall den früheren Erörterungen einfügt, 
das ist die Reaktion des Atemzentrums. Wie die in Kurve 7a ge- 
zeichneten Bindungskurven des Blutes erkennen lassen, steigt die 
Alkalireserve nach der Injektion und die daraus und aus den Alveolar- 
drucken der CO, berechneten pu-Werte zeigen ebenso wie in Ver- 
such ö eine Verschiebung nach der Seite der verringerten Säuerung. 
Trotz des entgegengesetzten Ausschlages der Alveolarkurve (Steige- 
rung der alveolaren-CO, nach Scopolamin) werden wir also auch 
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hier auf eine Erhöhung der Erregbarkeit des Atemzentrums 
schließen können. Der Unterschied liegt lediglich darin, daß sich 
das Atemzentrum im letzten Fall den Blutveränderungen, wenn 
auch unvollständig, anzupassen suchte, während es im Falle Wölfel, 
Kurve 5, der gleichen Dosis gegenüber versagte. 

Sehr wahrscheinlich hat man in solch verschiedenartiger Wirkung 
der gleichen Dosis eine individuelle Empfindlichkeit zu erblicken. Eine 


höhere Giftempfindlichkeit des Parkinsonkranken überhaupt kann aus dem 
bisherigen Material nicht mit Sicherheit geschlossen werden. Auffallend 


Osel. 16. VII. 25. Scopolamin 
0,0005 subk. 


Kurve 7a. 
CO,-Bindungskurven zu Kurve í. 


AHE Aan 

b jeder Bindungskurt: 
al ITS beziehen sich auf die Bit 
a He, entnahmen, welche in Kurve q 


durch B; markiert sind. 


vo 20 3O 9050 6O 70 80 JO CO, mm Hg 


war immerhin, daß das Scopolamin in Dosen von tgl. 3x5 Tropfen !,go0' 
welche am Gesunden nicht die geringste Wirkung erzielten, am Parkinson- 
kranken zum mindesten subjektiv, meist aber auch objektiv (kenntlich 
an einer gewissen Verringerung der Spannung und etwas erleichterter 
Beweglichkeit) einen deutlichen Erfolg brachten. 


Besprechung der Ergebnisse. 


Bei der Diskussion unserer Versuchsergebnisse ist die sub- 
kutane und die orale Anwendung des Scopolamins zunächst ge- 
sondert zu betrachten. Bei Injektionen von 0,0005 g Scopolamin 
bestand die Wirkung sowohl auf den gesunden Organismus wie erst 
recht beim Parkinsonkranken in einer sehrausgesprochenen (aktuellen) 
Alkalose des Blutes, einer beträchtlichen Erhöhung 
des CO,-Bindungsvermögens und während der ersten Stun- 
den wenigstens in einer Reaktionsverschiebung des Harns 
nach der alkalischen Seite Es wäre zunächst die Frage 
zu entscheiden welcher Vorgang ist primär. Ist die Alkalose ein- 
fach eine Folge der Erregbarkeitsveränderung des Atemzentrums 
oder beeinflußt umgekehrt eine primär entstandene Verschiebung 
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des Säure-Basengleichgewichts die Erregbarkeit des Atemzentrums? 
Die erste Möglichkeit einer primären Reizung des Atemzentrums 
durch das Scopolamin hat von vornherein die klinische Wahr- 
scheinlichkeit für sich. Besonders in Fall Nr. 5 bestand in den 
ersten Stunden nach der Injektion starke motorische Unruhe, Ver- 
wirrtheit, bei entschieden vertiefter wenn auch nur unwesentlich 
deschleunigter Atmung, kurz die Zeichen eines rauschartigen Zu- 
standes, der in vielem an das Exzitationsstadium etwa der Ather- 
narkose erinnerte. Es liegt also nahe, den Mechanismus der Atem- 
regulation, wie er bei den willkürlichen und unwillkürlichen Formen 
der Hyperpnoe bereits vielfach durchforscht wurde, auch hier zu- 
nächst zur Erklärung heranzuziehen. Die meisten Autoren sind 
darüber einig, daß es sowohl in der Narkose als auch bei der 
artifiziellen Hyperpnoe zunächst zu einer Senkung der alveolaren 
Kohlensäure kommt (17), (18), (19), (20), indem einfach durch die 
gesteigerte Tätigkeit des Atemzentrums Kohlensäure übermäßig 
abgedunstet wird. Insofern muß also, — wofern nicht durch ent- 
sprechende Verringerung des Bikarbonates resp. der Blutalkalien 
dagegen reguliert wird, eine aktuelle Alkalose entstehen. Tatsäch- 
lich trifft dies nun auch für den Tierversuch zu, während C]. Meier 
in Versuchen am Menschen die Alkalireserve unverändert findet. 
Für die Äther-Chloroformnarkose beschreibt zwar Henderson 
auch eine Verringerung der Blutalkalien, die er sich durch die 
Nieren abgewandert oder durch die Körperzellen aufgenommen 
dachte; indessen ging in keinem der erwähnten Fälle die Bin- 
dungsfähigkeit des Blutes über das vor der Hyperpnoe bestehende 
Normalniveau hinaus. Nur H. Straub beschreibt unter dem Namen 
des cerebralen Asthmas der Hypertoniker eine zentrogen bedingte 
Hyperpnoe, die mit niedriger Alveolarspannung und Hyperkapnie 
des Blutes einhergeht; doch können diese Fälle, da es sich um gleich- 
zeitige Nierenschädigungen handelt, nicht zur Erklärung unserer Be- 
funde herangezogen werden. Man muß also wohl zu dem Schluß 
kommen, daß, wenn auch die Erregbarkeitssteigerung des Atem- 
zentrums als ein primärer Vorgang gelten mag, doch die Erhöhung 
der Alkalireserve besonderen Gesetzen folgt. 

Ob etwa das bis dahin durch stärkere Anıonen gebundene Alkali für die 
CO,-Bindung mobilisiert wurde, läßt sich auf Grund unserer bisherigen 
Untersuchungen nicht feststellen. Man könnte an die Abwanderung von 
Cl. Ionen durch den Magensaft denken. Aber gerade diese werden ja hier 


durch die sekretionshemmende Wirkung des Scopolamins zurückgedrängt. 
Auch die Möglichkeit einer Alkaliausschwemmung aus den Geweben wäre 
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zu erwägen. Sie könnte durch die Tätigkeit vegetativer Nerven hervor- 
gerufen sein. 


Wie wir uns derartige Ionen-Wirkungen der vegetativen Nerve: 
vorzustellen haben, darüber geben bis zu einem gewissen Grade d:- 
Arbeiten von Kraus und Zondeck Aufschluß. Nach ihnen wirkt der 
Vagus durch Kalium-, der Sympathicus durch Calciumverschiebung «z 
der Zellgrenze. Da diese Ionen mit allen übrigen Kationen und ferr: 
mit den H- und OH-Ionen in einem chemischen Gleichgewicht steb-: 
müssen, so folgern die Autoren daraus, daß es bei der Erregung vege- 
tativer Nerven zunächst zu einer lokalen und von da ausgehend zu einer 
allgemeinen Verschiebung des Säure-Basengleichgewichts kommen mt: 


Das Eingreifen der Nieren durch Entfernung des überschüssige: 
Alkalis entspricht ihrer normalen Regulationstätigkeit. Alkalısch- 
Reaktion des Harns oder zum mindesten Abnahme seiner ursprüngliche: 
sauren Reaktion wird auch in den oben erwähnten Fällen von Hyperpı= 
von den meisten Beobachtern beschrieben. So von Collip und Backus 
ferner v. Davies, Haldane und Kanna way (21) für die artifizir..- 
Überventilation des Menschen. 


Die zweite oben erwähnte Möglichkeit, daß nämlich die Er- 
regbarkeitssteigerung des Atemzentrums eine Folge der primären 
Änderung des Säure-Basengleichgewichts sei, hat eine Erweiterung 
der Winterstein’schen Theorie zur Voraussetzung. Wenn d-r 
Bikarbonatgehalt des Blutes ansteigt, so vermindert sich — wie 
eine Betrachtung der Hasselbalch’schen Formel lehrt — die 
H-Ionenkonzentration des arteriellen Blutes. Es vermindert si:l 
damit aber auch der auf das Atemzentrum einwirkende Reiz. Mi 
anderen Worten, es wird das Atemzentrum solange durch Ver- 
minderung der Ventilationsgröße oder gar durch Apnoe reagieren. 
bis durch Anreicherung freier CO, in der Alveolarluft resp. dem 
arteriellen Blute auch die H-Ionenspannung wieder ihren ur- 
sprünglichen Wert erlangt hat. In unseren Versuchen war jedoch 
von einer Asphyxie oder verringerten Atmung nichts zu merkei 
(vgl. auch die unten mitgeteilte Messung der Ventilationsgröbt . 
Die Ventilationsgröße schien eher vermehrt als vermindert. Es 
wäre auch kaum anzunehmen, daß ein solcher Zustand von Unter- 
ventilation, wie etwa in Beispiel 5 mehrere Tage hindurch anhalı-n 
sollte. Zur Erklärung muß die Annahme gemacht werden, daß da: 
Atemzentrum selbst gegenüber dem Reiz der H-Ionen empfindlicher 
geworden ist. Wir lassen hier die oben erwogene Möglichkeit einer 
direkten Erregbarkeitssteigerung .des Atemzentrums durch das 
Scopolamin beiseite; dann bliebe noch die Möglichkeit einer in- 
direkten Beeintlussung desselben nämlich über den Weg eines ver- 
änderten Kationenbestandes. Durch die Arbeiten von C1. Meier (23 
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=> jst bekannt, daß die Fähigkeit des Atemzentrums auf einen be- 
„., stimmten H-Ionenreiz zu antworten abhängt: erstens von dem Vor- 
-,. handensein gewisser Kationen im Blute überhaupt und zweitens 


von dem Konzentrationsverhältnis dieser Ionen untereinander, das 


K z sich in folgender Weise formulieren läßt: 


(HCO, + H,PO,)(K). 
(Ca) (Hg) 
Die Erregbarkeit des Atemzentrums würde also bei einer Ab- 


“=: nahme des Calciums und einer Zunahme des Kaliums steigen resp. 


im umgekehrten Falle sich vermindern. Mit anderen Worten, es 


t könnte auch bei einem niedrigen H-Ionenspiegel die Ventilations- 


größe gleich bleiben oder sogar vermehrt sein. Ob eine derartige 


H Änderung des Kationengleichgewichts in unseren Fällen realisiert 


war, konnte einstweilen noch nicht untersucht werden. Durch den 
späteren Nachweis einer auch nach der Scopolaminverabreichung 
gleichbleibenden Ventilation, gewinnt diese Anschauung jedenfalls 
an Wahrscheinlichkeit (vgl. S. 227). | 


Die entgegengesetzten Ausschläge in der alveolaren Kohlensäure 
finden dadurch ebenfalls eine zwanglose Erklärung. Angenommen das 
Atemzentrum würde auch nach der Scopolaminverabreichung die gleiche 
Erregbarkeit behalten wie vordem, so wäre eine erhebliche Steigerung 
der alveolaren Kohlensäure notwendig, um bei dem starken Anstieg des 
Bikarbonats die H-Ionenspannung gleich zu halten. Wird nun die Er- 
regbarkeit des Atemzentrums durch Scopolamin gesteigert uud genügt 
somit eine geringe Erniedrigung der normalen Wasserstoffionenkonzentration 
als Atemreiz, so wäre die Aufrechterhaltung eben dieser niedrigeren 
Konzentration schon durch eine geringere CO,-Spannung der Alveolar- 
luft möglich als normalerweise (vgl. Kurve 6 u. 7). Bei weiterer 
Steigerung der Dosis oder durch Auswahl eines empfindlicheren Indi- 
viduums könnte schließlich eine so stark verminderte H-Ionenspannung 
als Atemreizung genügen, daB auch schon eine (gegenüber der Norm) 
bedeutend verminderte CO,-Spannung der Alveolarluft zur Regulierung 
genügt (Kurve 5). Allerdings werden solche Betrachtungen dadurch 
kompliziert, das auch die Steigerung der Alkalireserve Schwankungen 
unterworfen ist. 


Im Endergebnis decken sich also sowohl direkte Beeinflussung des 
Atemzentrums durch Scopolamin wie die indirekte über den Blutweg 
erfolgende. Beide führen zu einer Alkalose des Blutes. Ihre Unter- 
scheidung hat mithin nur theoretische aber keine praktische Be- 
deutung. Sie könnten in unseren Fällen gleichzeitig beteiligt 
gewesen sein. 


Durch die Erweiterung der Winterstein’scheu Theorie (welche für 
den Fall der indirekten Beeinflussung des Atemzentrums gemacht wurde) 
15* 
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wird die Einführung einer weniger übersichtlichen Hypothese vermieden. 
wonach man außer den bekannten H-Ionen noch anderen unbekannten 
Atemreizen einen Einfluß auf das Zentrum einräumen müßte (23). Be- 
merkenswerterweise begegnet man bei einer Reihe auf anderem Wege er- 
zeugter Alkalosen (26) z. B. bei der Injektion von Alkalien in die Blut- 
bahn den gleichen Erklärungsschwierigkeiten, welche sich auch erst bei 
erweiterter Fassung der Reaktionstheorie beheben lassen. Auch die 
Guanidinvergiftung (24) wie überhaupt manche Formen der Tetanie (25) 
wenigstens im Stadium vor dem Anfall fordern zum Vergleich auf. 


Eine gesonderte Betrachtung verlangen jene Fälle, in welchen 
das Scopolamin per os verabreicht wurde. Hier fand sich durch- 
gehends und zwar bei jeder auch der kleinsten Dosis, welche über- 
haupt noch eine Reaktion hervorbrachte, eine Senkung der CO, in 
der Alveolarluft und zwar einhergehend mit einer Erhöhung der 
basischen Valenzen im Harn. Von vornherein ist kaum anzunehmen, 
daß die Erregbarkeit des Atemzentrums auf diesem Wege in 
stärkerem Maße sollte verändert worden sein, als bei der paren- 
teralen Einverleibung. Weahrscheinlicher ist, daß bei der nahen 
pharmakologischen Verwandtschaft des Scopolamins zum Atropin, 
zunächst die sekretorische Tätigkeit der Magenschleimhaut betroffen 
wurde und von dort aus sekundäre Wirkungen auf die übrigen 
Organe ausstrahlten. Tatsächlich wurde für das Atropin eine 
Senkung der Alveolarluft bereits von Dodds (l. c.) festgestellt. 
Erklärungsschwierigkeiten, denen auch Dodds begegnete, bestehen 
aber darin, daß der Ausschlag der Alveolarkurve auch am nüch- 
ternen Patienten erfolgt. Dodds hat zur Erklärung eine auch 
bei Nüchternheit bestehende wenn auch geringe Dauersekretion 
des Magensaftes angenommen, die durch die Droge gehemmt würde 
und zur Rückstauung saurer Valenzen ins Blut Veranlassung gäbe. 
Die Erniedrigung der Alveolarluft wäre dann einfach eine kompen- 
satorische Reaktion des Atemzentrums zur Aufrechterhaltung der 
normalen Blutreaktion. Damit ist aber die alkalische Reaktion des 
Harnes, die wir in allen Fällen auch bei kleinen per os ver- 
abreichten Dosen fanden, nicht ohne weiteres vereinbar. Nach 
allgemein geltender Auffassung muß angenommen werden, daß die 
Harnreaktion durch den jeweiligen Überschuß der im Blut kreisenden 
sauren oder basischen Valenzen bestimmt wird. Gerade dieses 
Alkalimehrangebot müßte aber dann vorteilhaft zur Deckung 
retinierter Cl-Ionen verwandt werden. Man kommt also auch in 
diesen Fällen kaum um die Annahme herum, daß auf demselben 
Were wie in den früher erörterten Injektionsfällen Alkali aus den 
Geweben freigemacht und sofort durch die Nieren ausgeschwemmt 
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wird. Natürlich sind auch hier einwaudfreie Schlüsse nur bei 
gleichzeitiger Beachtung der Alkalireserve zu ziehen. Versuche, 
die bereits früher mit der Rohonyi’schen später mit der genaueren 
Straub’schen Methode angestellt worden waren, hatten nach oraler 
Verabreichung von 10 Tropfen Scopolamin keine sichere, nach 
mehrmaliger Ordination am gleichen Tage jedoch eine gleiche Wr- 
höhung des Bindungsvermögens erkennen lassen, wie oben bei 
parenteraler Einverleibung (vgl. Tabelle S. 229). 

Für das Atemzentrum wäre aus der Wirkung der peroralen 
Scopolaıninzufuhr ebenso wie aus der Injektion des Mittels eine Erreg- 
barkeitssteigerung abzuleiten, da ja anderenfalls bei herrschender 
alkalischer Reaktion des Blutes also stark vermindertem Atemreiz 
auch eine bedeutende Veränderung der Ventilationsgröße oder 
sogar eine Apnoe resultieren müßte. Daß letzteres aber nicht der 
Fall ist, haben Messungen der Ventilationsgröße mit Hilfe eines 
leicht spielenden Spirometers, das sich ohne Belästigung des 
Patienten an ein Nasenventil anschließen ließ, ergeben. 

Die folgenden Werte wurden von einem Patienten mit gesundem 
Kreislauf und Atmungsapparat nach einer die übliche Medikation um 


das doppelte überschreitenden Dosis Scopolamin von 20 Tropfen der 
Lösung !/,.00 gewonnen. 


Zeit Zahl der Atemzüge a 
vor Scopolamin: 

gh 15 4,06 
15 3,86 4,03 
16 4,22 

gh 16 | 4,60 
15 4,1 4,27 
16 4,28 
16 4,21 

gaoi 16 4,31 
16 4,24 4,14 
15 3,86 
16 4,24 

94% 20 Tropfen Scopolaminum hydrobr. per os 

gooh 15 3,98 
15 4,51 4,13 
16 4,08 
16 4,05 

1050 16 4,58 
16 3,98 4,05 
17 3,99 
17 3,78 
16 3,92 

117% 16 


3,96 
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Die Werte bleiben hier selbst nach 2 Stunden, wo der Höhepun:t 
der Arzneiwirkung längstens erreicht sein mußte, innerhalb der Fehle-- 
grenze (wobei auch schon die normalen Schwankungen der alveolar:ı 
Tageskurve zu berücksichtigen sind) konstant. 


Aus dem Vorstehenden ergibt sich, daß das Scopolamin ir 
peroraler oder injizierter Form verabfolgt nicht grundsätzlich ver- 
schieden wirken kann. Es wird das noch deutlicher durch di: 
folgende (S. 231) Tabelle, welche den chronischen Gebrauch d« 
Mittels illustrieren soll. 


Der 22jähr. Patient, ehemaliger Reichswehrsoldst, erkrankte vo- 
4 Jahren an Kopfgrippe. Die Erscheinungen: Schlafsucht, Doppeltseher. 
Muskelzittern hatten sich jedoch soweit wieder zurückgebildet, daß der 
Patient die nächsten 3 Jahre hindurch seinen Dienst wieder verseher. 
konnte. Erst im letzten Jahr verschlimmerte sich die Steifigkeit be- 
sonders in den oberen Extremitäten sowie die Augensymptome derart, 
daß er zu jeder Arbeit untauglich die Klinik aufsuchen mußte. 

Der Patient erhielt nun zunächst mehrere Tage hindurch Scopolamir 
in der offizinellen Dosis von täglich 3mal 10 Tropfen. Die Stafigkeit 
besonders auch der mimischen Muskulatur ließ dabei sichtlich nach. F 
machte im ganzen einen aufgeweckteren, regsameren Eindruck. 


‚Die Untersuchung der Blutreaktion nach Straub und Meier ern! 
in Übereinstimmung mit unseren bisherigen Feststellungen alkalische 
Werte, welche die obere Grenze der Norm deutlich überschritten (vgi. 
Kurven v. 6 I: 25). Nachdem 3 Tage hindurch mit dem Mittel aus 
gesetzt worden war, gingen die Werte zwar zur Norm zurück (am 
deutlichsten am 14. II. 25) gleichzeitig hatten sich aber auch die alter 
Erscheinungen und zwar in verstärkten Maße wieder eingestellt. D: 
Medikation mußte nun das zweitemal längere Zeit hindurch fortgesetzt 
werden, um wieder die ursprüngliche günstige Wirkung zu erzielen. In 
diesem Zeitpunkt fanden wir auch die Blutreaktion wieder stark naci 
der alkalischen Seite verschoben (Werte vom 7. III. 25). 


Man gewinnt also den Eindruck, daß die nach Scopolaminmedikatior 
zu beobachtende (geringe) Besserung der Erscheinungen mit der Alkalose 
des Blutes jeweils Hand in Hand geht. Ob sie deshalb durch diese bs 
dingt ist oder ob beide Folgen einer dritten anderen noch unbekannter 
Veränderung im biologischen Geschehen sind, kann nicht mit Sicherbei: 
entschieden werden. Man darf vielleicht mit einiger Wahrscheinlichker 
annehmen, daß, wenn durch das Scopolamin eine Erregbarkeitssteigerurz 
des Atemzentrums bewirkt wird, sich dieselbe günstige Wirkung suc: 
auf andere vegetative Zentren besonders die Regulatoren des Muskeltone: 
erstreckt. 

Auffallend ist dabei, daß die im ersten Turnus der Scopolamir- 
medikation sehr hohen Werte der alveolaren CO, nach Absetzen des 
Scopolamins niedriger werden und auch nach Wiederaufnahme der Be 
handlung niedrig bleiben. 
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Tabelle. 


CO,-Bindungs- CO,-Bindungs- 
Verordnung Datum kurve vermögen bei alv.CO, pg 
p 40 mm Hg 


Seit8 Tagen Scopol. 6. II. 25 14,8 67 402 7,44 
tgl. 3mal 10 Tr. 4" nachm. 31,1 


N 
Na 
N 


<- 


10b vorm. 13,2 67 882 7,47 


< 


IS 
BEER 
SD 


< 


28 
o 00 
B 
WO 


Scopol. abgesetzt 10. II. 25 29,5 | 7,41 


14. II. 25 153 361 
29,7 482 55,5 374 7,38 


18. II. 25 30,0 53,2 57,2 36,5 7,41 
9t vorm. 492 61,7 


12b mittags 20,8 42,5 56,4 365 74 


nach btägiger Ver- 7. III. 25 13,7 42 
abreichung von 10t% vorm. 41,1 63 63,0 86,8 7,45 
tgl. 3mal 10 Tr. 69,4 76,4 
Scopol. | 71,0 76,7 
43% nachm. 16,7 46,8 66,2 374 7,46 


70% nachm. 210 52 
59,2 76.5 66,5 34,3 7,49 


Scopolamin in Kombination mit Morphin. 


Bei der klinisch häufig verwandten Kombination des Scopol- 
amins mit dem Morphin liegt es nahe, beide Pharmaka hinsicht- 
lich ihrer Wirkung auf die Atmungsregulation und das Säure- 
Basengleichgewicht zu vergleichen. Das Morphin erzeugt nach 
den Untersuchungen von Endres (28) und Schoen (27) in den 
ersten Stunden eine Verringerung des CO,-Bindungsver- 
mögens im Blut, da infolge verminderter Erregbarkeit 
des Atemzentrums Kohlensäure im Blute retiniert wird. Dabei 
mag eine echte Acidose im Sinne Naunyn’s durch Ausschwemmung 
saurer Stoffwechselprodukte in die Blutbahn beteiligt sein. Die 
(aktuelle) Blutreaktion verschiebt sich nach der sauren Seite, 
um erst in den späteren Stunden, nachdem das Atemzentrum seine 
normale Erregbarkeit zurückgewonnen hat, in eine leichte Alkalose 
umzuschlagen. Nach unseren Untersuchungen würde sich also das 
Scopolamin dem Morphin gegenüber geradezu als Antagonist ver- 
halten, indem wir eine Erregbarkeitssteigerung des Atemzentrums, 
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Erhöhung des Bindungsvermögens und eine gleich zu Anfang = 
fort einsetzende Verschiebung der Blutreaktion nach der alkalischen 
Seite nachweisen konnten. Dasselbe gilt für die Harnreaktion, die 
nach Morphininjektion kompensatorisch saure, nach Scopolamin 
umgekehrt alkalische Werte annimmt. Des gleichfalls gegensät;- 
lichen Verhaltens der Pupillenweite, — beim Scopolamin Mydriasis, 
beim Morphin Miosis, — wurde bereits oben gedacht. An sich wär 
dieser Antagonismus bereits theoretisch zu erwarten, da ja die 
antagonistische Wirkung des dem Scopolamin pharmakologisch s) 
nahe stehenden Atropins — besonders auffallend bei der Behand- 
lung der Morphiumvergiftung — genügend bekannt ist. Beiden 
Pharmacis gemeinsam ist jedoch eine beruhigende Beeinflussung 
der Bewußtseinsfunktion, die beim Morphin allerdings mehr die 
Formen des natürlichen Schlafes annimmt und unterstützt, während 
das Scopolamin eine mehr narkotische, Dämmerschlaf erzeugend- 
Wirkung besitzt. Wenn wir somit beide Pharmaca in Kombination 
verwenden, so ist es wahrscheinlich, daß wir ihre ungünstigen 
Nebenwirkungen bezüglich der Blutreaktion ausschalten aber dafür 
die gleich- oder ähnlich gerichteten Schlaf erzeugenden Faktores 
summieren. 
Zusammenfassung. 

Das Scopolamin erzeugt in Dosen von 0,0005 g, bei empfind- 
lichen Patienten (Parkinsonkranken) auch schon bei 0,00025 g. eine 
starke Erhöhung des CO,-Bindungsvermögens im Gesamtblut uni 
eine Verschiebung der aktuellen Reaktion des arteriellen Blutes 
nach der alkalischen Seite. 

Der Kohlensäurepartiardruck in der Alveole ist dabei zumeist 
erniedrigt, seltener in geringem Grade erhöht; aber auch danı 
nicht in dem Maße, daß gegenüber der Zunahme des Bikarbonat: 
die normale Blutreaktion wieder hergestellt würde. 

Die Alkalose des Blutes entsteht vorwiegend durch (primäres! 
Ansteigen der Blutalkalien, welche wahrscheinlich aus den Geweben 
— vielleicht durch die Tätigkeit vegetativer Nerven — in die Blut- 
bahn gelangen. 

Die Ventilationsgröße bleibt im ganzen ungeändert, wird jeden- 
falls eher etwas erhöht als vermindert. Es wird daraus auf eine 
Erregbarkeitssteigerung des Atemzentrums geschlossen, die einmal 
auf einem veränderten Kationenquotienten des Blutes möglicher- 
weise aber auch — dafür sprechen die (klinisch nachweisbaren 
zentralen Erregungssymptome — auf einer direkten zentralen Ein- 
wirkung des Scopolamins beruhen kann. 
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Im Zusammenhang damit wird die Möglichkeit einer zentralen 
Awlösung der Mydriasis und damit eine Erweiterung der Theorie 
vor Wieland und Schoen erörtert. 

Der Harn wird in allen Fällen — auch bei kleinen per os an- 
gewandten Dosen —- alkalisch. 

Ein prinzipieller Unterschied in der Wirksamkeit subkutan 
und peroral einverleibter Scopolamindosen besteht nicht, nur kommt 
in letzterem Falle die sekretionshemmende Wirkung des Scopol- 
amins auf die Magenschleimhaut und damit auf die postdigestiven 
Erhebungen der alveolaren Tageskurve stärker zum Ausdruck. 

Die klinischen Vorzüge der Scopolamin-Morphin-Kombination 
beruhen offenbar auf dem Ausgleich der antagonistischen Neben- 
wirkungen beider Pharmaca (vor allem auf den Säure-Basenhaus- 
halt des Körpers) bei Summierung ihrer Schlafkomponenten. 
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Aus der Medizinischen Klinik der Universität Greifswald. 
(Direktor: Professor Dr. H. Straub.) 


Beitrag zur Frage der Einwirkung des Alkohols 
auf die Magentätigkeit. 


Von 


Kurt Leddig. 
(Mit 9 Kurven.) 


Der Alkohol hat heute als Reizmittel für Magensaftunter- 
suchungen seit seiner Einführung durch Ehrmann im Jahre 1914 
große Verbreitung gefunden. Seine mannigfachen Vorzüge gegen- 
über anderen Reizmahlzeiten sind schon oft erörtert worden.')‘)®) 
So ist es denn gekommen, daß sich neben dem klassischen Ewald- 
Boas’schen Probefrühstück keine andere Reizmahlzeit so ein- 
bürgern konnte wie der Alkoholprobetrunk, obwohl in den letzten 
Jahren eine große Reihe von Reizmitteln für die Gewinnung von 
Magensäften angegeben wurden. 

Wenn man die Aciditätsverhältnisse eines Magens nach einer 
bestimmten Reizmahlzeit untersucht, so ist es zur Beurteilung der 
erhaltenen Säurewerte von Wichtigkeit, zu wissen, welche Durch- 
schnittswerte man bei normalen und bei kranken Mägen erhält. 
Wir besitzen wohl über kein anderes Reizmittel so genaue Kenntnis 
wie über das Ewald-Boas’sche Probefrühstück, das jetzt schon seit 
40 Jahren‘) seine bedeutende Rolle bei allen Magensaftunter- 
suchungen spielt. In den meisten Veröffentlichungen, die sich auf 


1) Da Silva Mello, Das Alkuholprobefrühstück nach Ehrmann als Normal- 
verfahren zur Prüfung der Magenfunktion. Berlin. klin. Wochenschr. 1916, Nr. 11. 

2) L. v. Friedrich u. E. Neumann, Neuere Erfahrungen mit dem 
Alkoholprobefrühstück. Dtsch. med. Wochenschr. 1921, 102, 

3) Katsch u. Kalk, Statik und Kinetik des Magenchemismus, Arch. f. 
Verdauungskrankh. Bd. 32, H. 5—6. 

4) Boas, 40 Jahre Probefrühstück. Dtsch, med. Wochenschr. 1925, 24. 
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den Alkoholprobetrunk als Reizmittel für Magensaftuntersuchungen 
beziehen, sind daher die Aciditätswerte nach dem Alkoholtrunk 
mit den allbekannten nach dem Probefrühstück in Parallele ge- 
setzt und gewertet worden. Zwar äußert sich Ehrmann selbst !) 
nur, daß das Alkoholprobefrühstück ein „außerordentlich starker 
Erreger der Magensaftsekretion“ ist. Da Silva Mello’) aus der 
Goldscheider’schen Klinik gibt an, daß nach dem Alkoholtrunk 
für die freie Salzsäure ungefähr die gleichen Werte gefunden 
werden wie nach dem Probefrühstück und daß die Werte für die 
Gesamtacidität nach Alkohol nur um ein weniges höher liegen als 
: für die freie Salzsäure. Es werden also, wie auch aus den ange- 
führten Beispielen hervorgeht, größtenteils nach dem Alkohol für 
die Gesamtacidität niedrigere Werte erreicht als nach dem Probe- 
frühstück. Kelling?) äußert sich, daß die Werte nach dem 
Alkoholtrunk im allgemeinen mit denen nach Pıroobefrühstück über- 
einstimmen. Dagegen schreiben L. v. Friedrich und E. Neu- 
mann“), daß sie nach dem Alkoholtrank durchschnittlich niedrigere 
: Werte gefunden hätten als nach dem Probefrühstück. An anderer 

Stelle schreibt L. v. Friedrich°), daß die Werte großen indivi- 
- duellen Schwankungen unterworfen seien, daß aber im allgemeinen 
bei Magengesunden etwas niedrigere Titrierungswerte gefunden 
. werden als nach dem Probefrühstück. Auch Katsch‘*) äußert sich 
in einer Arbeit über Hyperacidität, daß nach dem Alkoholprobe- 
frühstück die Säurewerte in der Regel etwas niedriger sind als 
nach dem Semmel- und Teefrühstück. Daß der Alkohol ein starker 
Sekretionserreger ist, zeigen die Untersuchungen von Kast’), 
der an einem Mädchen mit Magenfistel feststellte, daß 5°/,iger 
Alkohol auf die ruhende Schleimhaut fast 4mal so stark wirkt wie 
Wasser und daß bei Hundemägen Alkohollösungen, solange die 
Konzentration nicht 10°, übersteigt, die Schleimhaut zu starker 


1) Nach dem Referat eines Vortrages in der Hufeland-Gesellschaft. Berlin, 
klin. Wochenschr. 1914, Nr. 14. 

2) L c 

3) Kelling, Über Vorkommen, Beurteilung und Feststellung der Subacidität 
bei Ulcus ventriculi. Arch. f. Verdauungskrankh. 1918. 

4) ]. c. 

5) L. v. Friedrich, Über einige praktische Methoden in der Magen- 
diagnostik. Med. Klinik 1921, Nr. 51. 

6) Katsch, Über Hyperacidität. Klin. Wochenschr. 1922, Nr. 18, 

7) Kast, Experimentelle Beiträge zur Wirkung des Alkohols auf den Magen 
Arch. f. Verdauungskrankh. 196, H. 6. 
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anhaltender Sekretion anregten, ohne Schleimbildung zu verar- 
lassen. 

In einer früheren Arbeit !) hatte ich elektrometrische Titration 
kurven von Magensäften nach verschiedenen Reizmahlzeiten dar- 
gestellt. Dabei fand ich, daß sich die Aciditätswerte des Magen- 
saftes nach dem Alkoholprobetrunk und dem Probefrühstück rech 
verschiedenartig zueinander verhalten, und daß es jedenfalls in 
einem Teil der Fälle nicht zutrifft, daß man durchweg nach den 
Ehrmann’schen Alkoholtrunk etwas niedrigere Werte findet al: 
nach dem Probefrühstück. Besonders auffallend war das Ver- 
halten der subaciden Mägen, die auf den Alkohol viel stärker 
reagierten als auf das Probefrühstück. Aber auch die von mir 
untersuchten superaciden Mägen verhielten sich anders, als ich es 
nach der oben zitierten Literatur erwartete. Ich hatte damals 
nicht viele Fälle untersucht und konnte deshalb nichts abschließen- 
des über diesen Punkt berichten. Inzwischen habe ich eine grüößrre 
Reihe von Mägen auf ihre Tätigkeit nach dem Alkoholprobetrunk 
untersucht und kann im wesentlichen meine damaligen Angabe: 
bestätigen. 


Die Versuche wurden in derselben Weise ausgeführt, wie es schon 
früher beschrieben wurde.?) Die Versuchapersonen erhielten am Vor- 
abend des eigentlichen Versuchstages einen dünnen Schlauch zu schlucken, 
wie er zur Duodenalsondierung üblich ist, und an dessen Ende sich eine 
mit vielen Öffnungen versehene 2 cm lange Metallolive befindet. Am 
nächsten Morgen wurde zuerst das Nüchternsekret des Magens entfernt 
und dann der. Ehrmann’sche Alkoholtrunk — 300 ccm einer 5°, igea 
Alkohollösung — eingegeben. Sodann wurden mittels fraktionierter Aur 
heberung alle 15—20 Minuten Saftproben entnommen, bis nicht mehr 
genügend Mageninhalt zu erhalten war. Am nächsten oder übernächsten 
Tage wurde in derselben Weise nach einem gewöhnlichen Probefrübstücz 
verfahren, um für jeden Magen einen bekannten Vergleichs- oder Standar- 
wert zu haben. In den erhaltenen, durch weiches Filtrierpapier filtrierten 
Saftproben wurde die aktuelle und die Gesamtacidität bestimmt und zwar 
meist mit der Gaskette. Die in dieser Arbeit dargestellten Abbildungen 
sind alle durch Gaskettenmessungen gewonnen worden. Da eiweißreiche 
und eiweißfreie Magensäfte miteinander verglicheu werden, dürfen nur die 
Gesamtaciditäten hierfür in Betracht gezogen worden. Die aktuelien 
Aciditäten müssen erheblich divergieren, weil im Probefrühstück erhebliche 
Mengen saurer Valenzen gebunden werden, die in dem eiweißfreien 
Alkoholtrunk dissoziieren können und so eine größere aktuelle Acidität 
herbeiführen. Als Gesamtacidität verstehe ich wieder diejenige Menge 
n/10 NaOH, die bei der Titration zur Erreichung des Neutralpunktes 

1) Leddig, Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 147, H. 122. 

2) L e. 
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pu7 nötig ist. Bestimmt man die Gesamtacidität mit Phenolphthalein, 
das bei pp 8,5 umschlägt, so erbält man etwas größere Werte. Die 
Differenz ist um so größer, je eiweißreicher der Magensaft ist, da dann 


= die Titrationskurve um so flacher läuft.) 


Meine größte Sorge bei diesen Versuchen war, alle störenden 


En Momente, die auf psychischem Wege die Magensaftsekretion beein- 


finssen können, auszuschalten oder doch zum mindesten weitmög- 


-< Jichst einzuschränken. Da ein und derselbe Pat. an verschiedenen 


-a 
=- 


> Tagen ausgehebert wurde, mußte ihm gleich beim erstenmal der 


Vorgang so angenehm wie möglich gemacht werden, damit die 
folgenden späteren Vergleichsversuche nicht durch Unlustgefühle 


1; beeinflußt wurden. Ich gab die Verweilsonde auch schon am Vor- 
x’. abend, damit der Pat. sich an das Gefühl der Sonde gewöhnen 


konnte. Viele Personen gewöhnten sich sehr schnell daran und 
schluckten die Sonde später allein ohne Beihilfe herunter. Hatte 


b ich den Eindruck, daß der Versuchsperson die Sonde unangenehm 


war, so wurden die Versuche nicht mitgewertet. Bei manchen war 


u: der erste Versuch deshalb unverwertbar, während spätere Versuche 


gut zu gebrauchen waren. Immerhin fand ich eine ganze Reihe 
Patienten, die früher oder später doch mit Unlustgefühlen auf die 


... wiederholten Untersuchungen reagierten. Die Ergebnisse dieser 


Versuche sind in den unten mitgeteilten Resultaten nicht verwertet 
worden. Die Reihenfolge, in der der Alkoholtrank und das Probe- 


- frühstück gegeben wurden, war ganz verschieden, manchmal gab 


`> ich zuerst das Probefrühstück, manchmal den Alkoholtrank. Den 
„~ guten Willen der Versuchspersonen zu den Versuchen erhielt ich 
-„.: dadurch aufrecht, daß ihnen mitgeteilt wurde, es handle sich um 


ein neues Behandlungsverfahren, oder es müsse festgestellt werden, 


=: ob das Leiden mit oder ohne Operation zu beheben sei. So 
~=: glaube ich erreicht zu haben, daß die von mir gewonnenen 


Ergebnisse sich auf einwandfreie Versuche stützen, soweit 
dies bei Magensaftuntersuchungen mit einer Sonde überhaupt 


Da möglich ist. 


Die fraktionierte Ausheberung ist für die von mir erstrebten 
Feststellungen durchaus notwendig. Eine einmalige Ausheberung 
gibt oft ein unzureichendes Bild der Sekretionsverhältnisse; zu- 
weilen kann sie selbst Fehlschlüsse bewirken. Die fraktionierte 
Ausheberung, die von Ehrenreich?) eingeführt wurde und in 


1) Leddig, .e. i 
2) Ehrenreich, Uber die kontinuierliche Untersuchung des Verdauungs- 
ablaufes mittels der Magenverweilsonde. Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 75. 
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den letzten Jahren vielfach bei Magensaftuntersuchungen angewand: 
wurde (Literatur bei Katsch und Kalk),!) hat sich auch ur: 
gut bewährt. 

Die größte Anzahl der von mir untersuchten Mägen gehürr; 
zu den an- und subaciden, weil sich hier wenigstens bei den sut- 
aciden Mägen recht weitgehende Unterschiede nach den beide: 
angewandten Reizmitteln hinsichtlich der Aciditätsgrößen und dt- 
Sekretionsverlaufes zeigten. Im Nachfolgenden bespreche ich zu- 
erst die Ergebnisse von 21 untersuchten subaciden Mägen. vou 
denen nur 4 nach dem Alkohol die gleichen oder niedrigere Wert- 
hatten als nach dem Probefrühstück. 

Die gewonnenen Aciditätskurven sehen recht verschiedenartir 
aus. Immerhin ähneln sich manche. Die nachfolgenden Beispi-!: 
sind jedoch nicht als feststehende Typen aufzufassen, in die ich 
die übrigen Fälle zwanglos eingliedern könnte; sie erschienen m:r 
nur von den untersuchten als die charakteristischsten für die Ver- 
schiedenheiten, die ich vorfand. 

Die Abb. 1 zeigt die Aciditätsverhältnisse eines 17 jähr. MädcLes 
nach Probefrühstück und Alkoboltrank. Die Pat. hatte röntgenologi«: 
eine Zacke am Präpylorus, die als alte Ulcusnarbe aufgefaßt wurde. in 
dieser wie in den folgenden Abbildungen ist auf der Abszisse die Zei 
der einzelnen Ausheberungen in Minuten, auf der Ordinate die Wass-r- 
stoffzahl und die Gesamtaciditä 
der einzelnen Saftproben er- 


getragen. Die freie Salzsäure 
habe ich in meinen Versuch:n 


Ses- 
(= 


0 ho WO KO NO MO Ntan fin i 
, nach Jehe fr R 
 Qolucle Qoid „ach ACh : 


— 


Polen 1 j 
Les. Qod. Se u = BEER zo 90 60 80 Min. 
Abb. 1. Aciditätskurven eines subaciden Abb. 2. Aciditätskurven eines :ıt- 
Magens nach dem Ehrmann’schen Alkohol- aciden Magens nach Alkohvitrari 
trank und dem KEwald-Boas’schen Probe- und Probefrühstück. Bedeutung ir- 

` frühstück. einzelnen Kurven wie in Abb. ` 


1) Katseh u. Kalk, LG 
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nicht angeführt, sondern statt dessen die aktuelle Acidität angegeben, die 
allein eine einwandfreie Vorstellung der im Augenblick vorhandenen freien 
und wirksamen H-Ionen gibt, wie ich es anderen Orts näher ausgeführt 
habe.!) 

Die Kurven nach dem Probefrühstück und dem Alkoholtrank 
verlaufen für die aktuelle wie für die Gesamtacidität sehr ähnlich, 
man könnte fast sagen parallel; nur werden nach dem Alkohol be- 
deutend höhere Säurewerte gewonnen. Zwischen der 45. und 
50. Minute ist beide Male der höchste Aciditätswert erreicht, der 
nach dem Alkohol jedoch fast das Doppelte wie nach dem Probe- 
frühstück beträgt. Dafür ist die Sekretionsdauer bei dieser Pat. 
nach dem Probefrühstück um 30 Minuten länger als nach dem 
Alkohol. Diese Pat. hatte nach dem Probefrühstückbefund eine 
regelrechte Subacidität. Es ist aus den Kurven ersichtlich, daß ge- 
mäß unseren bisherigen Anschauungen der Befund nach dem Alkohol 
allein normale Sekretionsverhältnisse hätte annehmen lassen. Nament- 
lich eine einmalige Ausheberung in der 30. und 40. Minute hätte 
leicht diesen Trugschluß zulassen können, während es bei An- 
wendung der fraktionierten Ausheberung schon aufgefallen wäre, 
daß 90 Minuten nach dem Einnehmen des Alkoholtranks die 
Sekretion erloschen war. Man beobachtet bei normalen Mägen 
nach dem Alkoholtrank meist eine längere Sekretionsdauer. 

In der Abb. 2 sind die Kurven einer 38jähr. Pat. dargestellt, die 
der Klinik wegen Verdacht auf Magencarcinom überwiesen wurde. Die 
Röntgenuntersuchung des Magendarmkanals ergab vollkommen normale 
Verhältnisse. Als Ursache der Beschwerden wurde eine seit 3 Monaten 
bestehende Gravidität festgestellt. 

Dieser Magen spricht sehr mäßig auf das Probefrühstück an, 
nach 30 Minuten ist die Gesamtacidität 15, nach 45 Minuten 20 
und nach einer Stunde 22; später war kein Mageninhalt mehr zu 
gewinnen. Die aktuelle Acidität ist entsprechend gering; nach 
einer Stunde wird der Wert von pn 2,6 erreicht, das ist ungefähr 
der Umschlagspunkt des Dimethylamidoazobenzols von rot nach 
orange, d. h. in diesem Safte würde die Reaktion auf „freie Salz- 
säure* gerade eben noch positiv sein. Auf den Alkohol spricht 
dieser Magen anfangs auch nicht sonderlich an. In der 60. Minute 
aber, als nach dem Probefrühstück die Sekretion gerade aufgehört 
hatte, springt die Kurve in die Höhe und erreicht noch bis zur 
80. Minute Werte für die Gesamtacidität von 48. Während also 
bis zur 45. Minute die Werte nach Alkohol und Probefrühstück 


Dc. 
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keine großen Unterschiede aufweisen, kommt erst spät nach ein-r 
Stunde das stärkere Ansprechen des Magens auf den Alkohol zur. 
Ausdruck, das sich in diesem Falle nicht nur durch höhere Säur-- 
werte sondern auch durch längere Sekretionsdauer im Gegensatz 
zum vorigen Beispiel kund tut. Daß dieses eigentümliche Verhalten 
nur durch die fraktionierte Ausheberung dargestellt werden kanı. 
liegt auf der Hand. 

Einen anderen mehrfach beobachteteten Typ zeigen die Kurven eir» 
Pat., der ein faustgroßes palpables Magencarcinom in der Präpyloru- 
gegend hatte (Abb. 3). 

Die Entleerung des Magens war noch recht gut, so daß der Pat 
für meine Untersuchungen tauglich war. Wegen des hinfälligen Zustarne- 
und um den Magen möglichst zu schonen, wurde nur alle 20 AMinnter. 
exhibiert. 

Nach dem Probefrühstück werden, wie nicht anders zu er- 
warten war, recht niedrige Werte erhalten. Der höchste Wert ix 
nach 60 Minuten mit einer Gesamtacidität von 25 erreicht. Nacl 
dem Alkohol dagegen reagiert der Magen viel stärker, schon nase! 
20 Minuten ist eine Gesamtacidität von 56 vorhanden. Jedi: 
läßt die Sekretion schnell nach; nach 40 Minuten ist der Wert d-r 
Gesamtacidität zwar noch 35, später waren aber keine Saftprob-n 
mehr zu gewinnen. Man hat in diesem wie in anderen Fälle 
auch nicht carcinomatöser Art den Eindruck, als ob der Alkoh:l 
wie ein Exzitans die Drüsenzellen des Magens zu vermehrter Tätig- 
keit veranlaßt, diese dafür aber um so schneller ihre Tätigkeit ein- 
stellen. An diesem Beispiel wird das verschiedenartige Verhalten 
der Aciditätsverhältnisse wie die Sekretionsdauer eines Magen: 
nach Alkohol und Probefrühstück recht deutlich. Die Kurven zeigt 
nicht den geringsten Anhaltspunkt, der Rückschlüsse von dem Ver- 
halten nach Alkohol auf das nach dem Probefrühstück oder um- 
gekehrt gestatten könnte. 

Die Kurven der Abb. 4 stammen von einem 18jähr. Mädcher. 
dessen Beschwerden in häufigem Erbrechen nach den Mittags- un- 
Abendmahlzeiten bestanden. In dem Erbrochenen ließen sich keineri:: 
pathologische Bestandteile nachweisen, die Säurewerte des Erbrochene: 
waren stets subnormal. Bei der Röntgenuntersuchung zeigte sich str 
lebhafte tief einschnürende Peristaltik, irgendwelche organische Defekt: 
waren nicht vorhanden; späterhin war das gesamte Colon sehr spastisch. 
Im übrigen waren an dem jungen Mädchen, einem robusten T,andarbeiter- 
kinde, keine Anzeichen einer gesteigerten nervösen Erregbarkeit zu finder. 
Irgendwelche psychische Insulte waren nicht zu eruieren. Die Pat. ge 
wöhnte sich sehr schnell an die Sonde, sie führte sie sich bald seits 
ohne zu würgen ein, so daß ich sie zu einer ganzen Reihe auch ander-- 
artiger Versuche verwenden konnte. 
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Abb.3. Aciditätskurven eines sub- Abb. 4. Aciditätskurven eines subaciden 
aciden Magens (Carcinom) nach Magens nach Alkoholtrank und Probefrüh- 
Alkoholtrank und Probefrühstück. stück. Bedeutung der einzelnen Kurven wie 
Bedeutung der einzelnen Kurven in Abb. 1. 

wie in Abb. 1. 

Die Kurven nach Alkoholtrank und Probefrühstück verlaufen 
anfangs sehr ähnlich, Die Gesamtaciditäten zeigen ungefähr gleiche 
Werte. Nach 45 Minuten ist jedoch bei dem Probefrühstücks- 
versuch kein Saft mehr zu gewinnen, während nach dem Alkohol- 
trunk die Sekretion noch bis zur 140. Minute anhält und über 
eine Stunde lang einen sauren Saft von einer durchschnittlichen 
Gesamtacidität von 38 bringt. Man könnte einwenden, daß es sich 
hier nicht um einen subaciden Magen handelt, da nach einem 
Probefrühstück nach 30 und 45 Minuten Werte für die Gesamtaci- 
dität von 30 und 50 als durchaus hinreichend anzusehen sind. 
Immerhin glaube ich auf Grund des klinischen Befundes, wenn eine 
Einteilung der Magensäfte nach den Aciditätsverhältnissen vor- 
genommen wird, diese Patientin zu den subaciden rechnen zu 
müssen, weil die Pat. in dem Erbrochenen nach größeren Mahl- 
zeiten, wo also vom Magen erheblichere Leistungen verlangt werden 
als nach 40 g Semmel, subacide Säurewerte hatte, andererseits bei 
normaciden Mägen die Sekretion nach dem Probefrühstück meist 
länger anhält als 45 Minuten. Die letzte Saftprobe bei dem Probe- 
frühstück nach 45 Minuten zeigte nur noch wenig Beimengungen 
von der gegessenen Semmel, ebenso läßt bei einer Gesamtacidität 
von 50 der verhältnismäßig hohe Wert der aktuellen Acidität von 
pu 1,54 darauf schließen, daß nur noch ziemlich wenig säurebindende 
Substanzen im Magen vorhanden waren, daß also die eingeführte 
Semmel praktisch den Magen verlassen hatte. Sicherlich stehen 
in diesem Falle die Störungen der Motilität im Vordergrunde; es 
schien mir aber bemerkenswert, auf die dabei auftretenden Sekre- 
tionsverhältnisse hinzuweisen. 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 150. Bd. 16 
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Die übrigen von mir untersuchten subaciden Mägen zeigen mit 
Ausnahme von 4 Fällen ein ähnliches Verhalten in ihren Aciditäts- 
kurven wie die oben angeführten, d. h. die Säurewerte nach dem 
Alkoholtrank sind größer als nach dem Probefrühstück, der Verlauf 
der Kurven zeigt nach Alkohol und Probefrühstück oft große Ver- 
schiedenheiten, die besonders in der Sekretionsdauer zum Ausdruck 
kommen. Irgendein Rückschluß von dem Verlauf der Aciditäts- 
kurve nach dem einen Reizmittel auf den Kurvenverlauf nach dem 
anderen ist nicht möglich. 

Die Ursache der Subacidität war bei den Fällen mannigfacher 
Art. In je einem Falle handelte es sich um Magencarcinom und 
Uleus ventrikuli. Organische Veränderung in Gestalt von Narben 
oder Adhäsionen wurden 4 mal gefunden; 5mal war die Subacidität 
Begleiterscheinung anderer Krankheiten, und zwar 2mal bei Lungen- 
tuberkulose, je 1 mal bei Pleuritis sicca, Polyarthritis rheumatica 
und Purpura rheumatica; 1 mal lag eine Gravidität vor, und 5 mal 
mußten die Befunde als funktionelle Störungen bezeichnet werden. 
Das sind zusammen 17 Fälle. Die 4 Fälle, die nach dem Alkohol 

gleiche oder niedrigere Werte zeigten als nach dem Probefrühstück, 
verteilen sich auf ein Magencarcinom, 2 Tuberkulosen und 1 Fall 
mit funktionellen Magenbeschwerden. 

Bei anaciden Mägen sowie Achylien, es handelte sich um Magen- 
karzinome und perniziöse Anämien, war mit dem Alkoholtrunk 
ebensowenig zu erreichen wie mit dem Probefrühstück. 

‚ Bei normalen Mägen oder auch solchen, die nach Probefrül- 
stück normale Säurewerte zeigen, kann ich die Angaben bestätigen, 
daß im allgemeinen nach dem Alkohol etwas niedrigere Werte 
gefunden werden als nach dem Probefrühstück. Jedoch trifft man 
auch manchmal das umgekehrte. Überhaupt laufen die Aciditäts- 
kurven durchaus nicht immer parallel. Gelegentlich weist die eine 
Kurve Zacken und Gipfel auf, die andere läuft währenddessen 
gradlinig oder zeigt sogar einige Einsenkungen, so daß häufige 
Überkreuzungen vorkommen können. Die Sekretionsdauer scheint 
beim normalen Magen nach dem Alkohol in der Mehrzahl der Fälle 
etwas länger vorzuhalten als nach dem Probefrühstück. 

Bei den superaciden Mägen, meine Beobachtungen stützen sich 
allerdings nur auf 4 Fälle, sah ich ebenfalls nach dem Alkohol 
höhere Aciditätswerte und eine längere Sekretionsdauer als nach 
dem Probefrühstück. 

Als Beispiel mögen die Kurven der Abb. 5 dienen, die von einer 
Pat. stammen, die über saures Aufstoßen, heftige Leibschmerzen unab- 
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hängig von der Nahrungszufuhr und hartnäckige Stuhlverstopfung klagte. 
Röntgenologisch zeigten sich am Magen hinsichtlich Form, Peristaltik und 
Entleerung normale Verhältnisse, nur das Colon erwies sich späterhin als 
enorm spastisch. 


w vo O Sa me NE NE MET 4 

Min. 

Abb. & Aciditätskurven eines superaciden Magens nach Alkoholtrank und Probe- 
frühstück. Bedeutung der einzelnen Kurven wie in Abb. 1. 


Die Kurven nach dem Probefrühstück zeigen anfangs nicht 
übermäßig hohe Werte: nach 30 Minuten eine Gesamtacidität von 
38, nach 45 eine solche von 62. Nach 1 Stunde wird der höchste 
Aciditätswert von 83 erreicht; danach bleibt noch eine zweite 
Stunde lang die Gesamtacidität auf Werten zwischen 60 und 80. 

Daß das sekretorische Verhalten dieses Magens wirklich in 
die Gruppe der superaciden paßt, zeigt noch deutlicher die Kurve 
nach dem Alkoholtrank. Die Aciditätskurve steigt steiler und zu 
höheren Werten an als nach dem Probefrühstück. Die Sekretions- 
dauer beträgt 3';, Stunden, während welcher Zeit die Kurve mit 
Ausnahme von 2 Einsenkungen auf beträchtlicher Höhe bleibt. 
In diesem Falle ist der Unterschied der Aciditätswerte nicht so 
erheblich wie der Unterschied in der Sekretionsdauer. 

Anders bei dem nächsten Fall (Abb. 6); diese Kurven stammen von 
einer 16jähr. Pat., bei der ein Ulcus duodeni angenommen wurde. Im 
Stuhl waren die Benzidin und Guajakproben anfangs positiv, röntgeno- 
logisch zeigte sich der Präpylorus unscharf, der Bulbus duodeni unvoll- 
ständig gefüllt, dagegen eine breite Breifüllung in der pars descendens 
duodeni. 

Das stärkere Ansprechen dieses Magens auf den Alkohol fällt 
in die Augen; während beim Probefrühstück nach 70 Minuten der 


höchste Wert der Gesamtacidität 75 Aciditätsgrade beträgt, wird 
16* 
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Min. 


Abb. 6. Aciditätskurven eines superaciden Magens nach Alkoholtrank und Pr::- 
frühstück. Bedeutung der einzelnen Kurven wie in Abb. 1. 


dieser Punkt beim Alkoholtrank nach 45 Minuten bei einer Gesamt- 
acidität von 105 erreicht. Hinsichtlich der Sekretionsdauer sin! 
bei diesem Versuch keine erbeblichen Unterschiede zutage getreten 


Sekretion und Motilität sind beim Magen zwei eng gekoppelt: 
Vorgänge. Ich versuchte, mir auch ein Bild über die Entleerus; 
des Magens bei diesen Versuchen zu machen. In der oben an- 
geführten Weise lassen sich jedoch Vergleiche über die Entleerung 
des Magens nach Alkoholtrank und Probefrühstück schwer zieher. 
da die 300 ccm Flüssigkeit des Alkoholtranks der Entleerung keine 
Schwierigkeiten bereiten, während das Probefrühstück im Mager 
zerkleinert und verdaut wird und erheblichere Ansprüche an di: 
Entleerung stellt. Ich habe deshalb in einer Reihe von Fällen den 
zum Probefrühstück gehörigen Tee mit 5°/, Alkohol versetzt, un 
dann die Verhältnisse nach gewöhnlichem und alkoholhaltiger 
Probefrühstück beobachten zu können. 

Zunächst zeigte sich bei diesen Versuchen, daß durch den Zu- 
satz des Alkohols zum Probefrühstück bei den subaciden Mäger 
eine Summation der Reize auftrat, d. h. es wurden größtenteils 
noch höhere Säurewerte oftmals noch längere Sekretionsdaner er- 
reicht als nach dem Alkohol allein. Auch Fälle, die nach dem 
Alkohol nur wenig oder keine höheren Aciditätswerte aufwiesen 
als nach dem Probefrühstück, zeigten bei der Kombination beider 
Reizmittel einen guten Anstieg ihrer Säurewerte. Nur ein Fal 
ergab bei meinen Untersuchungen nach dem alkoholhaltigen Probe- 
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frühstück geringere Säurewerte als selbst nach dem einfachen 
Probefrühstück. 

Anacide Mägen, die weder auf Alkoholtrank oder Probefrüh- 
stück allein ansprachen, zeigten auch nach dem kombinierten 
Alkoholprobefrühstück keine besseren Resultate. 

Bei normalen Mägen habe ich nach dem alkoholhaltigen Probe- 
frühstück keine wesentlichen Unterschiede hinsichtlich Acidität und 
Sekretionsdauer im Vergleich zu Alkohol und Probefrühstück allein 
gefunden. 

Die superaciden Mägen verhalten sich hier wieder ähnlich wie 
die subaciden, d. h. es werden nach dem alkoholhaltigen Probefrüh- 
stück höhere oder zum mindesten ebenso hohe Aciditätswerte er- 
reicht wie nach dem Alkohol allein, die Sekretionsdauer ist dagegen 
meist noch länger als nach dem einfachen Alkoholtrank. Bei der 
Pat., deren Kurven in der Abb. 5 dargestellt sind, konnte ich nach 
dem alkoholhaltigen Probefrühstück 6 Stunden lang einen recht 
sauren Saft gewinnen. 

Die bei diesen Versuchen erhaltenen Saftproben wurden zum Teil 
elektrometrisch titriert, um genaueren Aufschluß über die Verdauung 
und Entleerung des Mageninhalts zu erhalten. An anderer Stelle !) habe 
ich näher ausgeführt, wie man aus dem flacheren oder steileren Verlauf 
der elektrometrischen Titrationskurve eines eiweißhaltigen Magensaftes auf 
eine größere oder geringere Menge säurebindender Substanz schließen 
kann. Da die einmal mit dem Probefrühstück eingeführte Eiweißmenge 
konstant bleibt, jedenfalls nicht vermehrt wird, so erklärt sich die in 
den späteren Saftproben immer stärker werdende Neigung der Titrations- 
kurven aus der Zerkleinerung der Speisebrocken und dem Abbau des 
Eiweißes bis zu den Peptonen herab, an welche mehr saure Valenzen 


. gebunden werden können wie vorher. Werden die Titrationskurven 


später wieder steiler, so weist das auf die Entleerung des säurebindenden 
Mageninhalts hin. 

Bei Betrachtung der elektrometrischen Titrationskurven von 
solchen Magensäften, die nach gewöhnlichem und alkoholhaltigem 
Probefrühstück gewonnen sind, ergibt sich, daß in den meisten 
Fällen von Subacidität der Mageninhalt bei gleichzeitiger Alkohol- 
gabe mehr aufgeschlossen und nicht so schnell entleert wird als 
nach gewöhnlichem Probefrühstück. 

An den Abb. 7a und b möchte ich die Verhältnisse näher be- 
leuchten. Abb. a zeigt die Kurven nach dem gewöhnlichen, Abb. b 
nach dem alkoholhaltigen Probefrühstück. Auf der Abszisse sind die im 


Laufe der Titration zugesetzten ccm n/l0 NaOH eingetragen, die Or- 
dinate gibt die dadurch erreichte Wasserstoffzahl an. Durch die römischen 
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Abb. 7a. Klektrometrische Titrations- Abb. 7b. KElektrometrische Titrationskurtn de- 
kurven eines subaciden Magens nach selben Magens nach alkoholhhaltigem Probé- 
Probefrühstück. frühstück. 


Ziffern sind immer die zu gleicher Zeit (15, 30, 45, 60 und 80 Minuten 
nach Eingabe jedes Probefrühstücks) gewonnenen Kurven gekennzeichnet. 


Es fällt wiederum auf, daß nach dem gewöhnlichen Probefrüh- 
stück nicht so hohe Säurewerte erreicht werden als nach dem 
alkoholhaltigen. Die Kurven verlaufen nach dem Alkoholprobe- 
frühstück geneigter als nach dem einfachen Probefrühstück. Die 
Neigung der Kurven wird allmählich immer stärker und hat nach 
einer Stunde in Kurve IV ihren höchsten Grad erreicht. Die 
Kurve V, die nach 80 Minuten gewonnen wurde, zeigt in ihrem 
ansteigenden Schenkel schon wieder einen steileren Verlauf. 
Hieraus ist zu ersehen, daß z. Zt. der Kurve IV, also eine Stunde 
nach Einnahme des Frühstücks, am meisten säurebindende Sub- 
stanz im Magen vorhanden ist, d. h. daß die Zerkleinerung der 
Speisebrocken und der Aufschluß der Eiweißkörper auf ihrem Höhe- 
punkt ist. 20 Minuten später hat der Magen schon einen be- 
trächtlichen Teil seines säurebindenden Inhaltes entleert, was aus 
dem steileren Verlauf des aufsteigenden Schenkels der Kurve V 
zu ersehen ist. Die Kurven der Abb. 7a, die nach gewöhnlichem 
Probefrühstück gewonnen sind, verlaufen dagegen weniger geneigt. 
Kurve III zeigt hier schon nach 45 Minuten den höchsten Neigungs- 
gerad, und nach 1 Stunde ist die Entleerung schon weit fortge- 
schritten, wie aus dem steilen Verlauf der Kurve IV hervorgeht. 
Dieselbe Menge Semmeln wird in diesem Falle im Magen also 
weniger gut aufgeschlossen und verdaut und auch schneller ent- 
fernt als bei gleichzeitiger Alkoholgabe.e Ob die Wirkung des 


Beitrag zur Frage der Einwirkung des Alkohols auf die Magentätigkeit. 245 


Alkohols auf die Entleerung direkt oder indirekt durch Anregung 
der Sekretion eines sauren Magensaftes bedingt ist, mag vorläufi 
dahingestellt bleiben. | 


Bei superaciden Mägen habe ich wiederum analoge Verhältnisse ge- 
funden. Als Beispiel diene wieder dieselbe Pat. von der schon die 
Abb. 5 gewonnen wurde. In der Abb. 8a sind von ihr die elektro- 
metrischen Titrationskurven nach gewöhnlichem und in Abb. 8b nach 
alkoholhaltigem Probefrühstück dargestellt. Der Übersichtlichkeit halber 
habe ich einen Teil der Titrationskurven fortlassen müssen. Bei der 
langen Sekretionsdauer dieses superaciden Magens wurden natürlich zahl- 
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Abb. 8a. Elektrometrische Titrationskurven eines superaciden Magens nach 
Probefrühstück. 


Abb. 8b. Elektrometrische Titrationskurven desselben Magens nach alkohol- 
haltigem Probefrühstück. 
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reiche Titrationskurven gewonnen, die, wenn ich sie alle eintragen wolii. 
durch gegenseitiges Überkreuzen und Überdecken nicht klar dasjenige 
hervortreten lassen würden, was ich zu zeigen beabsichtige. Da d» 
Saftproben teilweise nicht nach den gleichen Intervallen gewonnen sind 
habe ich hier zu jeder Kurve die Ausheberungszeit in Minuten beigefügt. 


In beiden Abbildungen wird wieder der Aufschluß der einge- 
führten Semmel durch die zunehmende Neigung der späteren 
Kurven deutlich, bis die letzten Kurven durch ihren steileren Ar- 
stieg die Entleerung der Reizmahlzeit anzeigen; und da trete: 
wiederum dieselben Verhältnisse zutage wie bei dem oben ang-- 
führten subaciden Magen. Nach dem gewöhnlichen Probefrühstück 
macht sich schon nach einer Stunde die Entleerung bemerkbar und 
wird späterhin immer deutlicher. Nach dem alkoholhaltigen Prob» 
frühstück besteht dagegen nach einer Stunde die größte Neigung 
der Kurven, nach 1'/, Stunden verläuft der aufsteigende Kurven- 
schenkel zwar steiler, aber immerhin eher noch etwas geneigter 
als der Kurvenschenkel Nr. IV der Abb. 8a, der schon nach einer 
Stunde gewonnen war. Die Acidität ist in diesem Falle sicher 
nicht für die veränderten Entleerungsverhältnisse in Anspruch zu 
nehmen, denn sie weist bei diesen beiden Versuchen keine wesen:- 
lichen Unterschiede auf, so daß auf Grund dieses Versuchs ein- 
direkte Wirkung des Alkohols auf die Entleerungsvorgänge wahr- 
scheinlich ist. 

Bei den Magensaftuntersuchungen spielt der Rückflug vos 
Duodenalsaft in den Magen eine bedeutende, oft recht unerwünschte 
Rolle. Nach dem Alkoholtrank als Reizmittel wird besonder 
häufig Gallenrückfluß beobachtet. Ein Untersucher !) gibt an, in 
90 °% Gallerückfluß gefunden zu haben. So häufig habe ich aller- 
dings Rückfluß nicht wahrgenommen. Jedoch bekommt man gerad: 
bei der fraktionierten Ausheberung ab und zu einige mit Gale 
vermischte Saftproben, und man steht vor der Frage, ob man die: 
Säfte für seine Versuche verwerten kann oder nicht. 

Im folgenden sei noch ein Versuch mitgeteilt, der darstellen 
soll, welcher Art der Duodenalsaft die Aciditätsverhältnisse einer 
salzsauren Lösung beeinflußt. Ich nahm 3 ccm n/10 HCI, füllte sie 
mit Aqua dest. auf 10 ccm auf und titrierte elektrometrisch diest 
10 ccm mit n/10 NaOH. Die dadurch erhaltene Kurve ist in der 
Abb. 9 unter Nr. O eingezeichnet. Die Kurve verläuft zuert 
ziemlich flach, biegt dann im Bereich von pyu 2—3,5 energisch un 
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und steigt senkrecht durch den Neutralpunkt. Es ist dies die 
typische Kurve, wie sie bei Titration einer starken Säure mit einer 
starken Lauge gefunden wird. Entsprechend den vorhandenen 
3 ccm n/10 HCl ist die Neutralisation nach Zusatz von 3 ccm 
n/10 NaOH erreicht. Ich verschaffte mir dann durch Duodenal- 
. sondierung eines nüchtern gebliebenen Pat. reinen Duodenalsaft, den 


-: ich in verschiedener Menge der Salzsäurelösung zusetzie. Die molare 


HCI-Konzentration ließ ich dabei unverändert, indem ich stets 3 ccm 
n/10 HCl in der Lösung belieg und nur statt mit 7 cem Wasser 
mit 6 ccm Wasser und 1 ccm Duodenalsaft, 
sodann mit 5 ccm Wasser und 2 cem Duodenal- 
saft auf 10 ccm auffüllte und so fort, bis 
die Versuchslösung aus 3 ccm n/10 HCl, 
1 cem Aqua dest. und 6 cem Duodenalsaft 
bestand. Die aktuelle Acidität des reinen 
Duodenalsaftes ist nicht immer konstant. 
Van der Reis?) gibt für die aktuelle 
Acidität des oberen Dünndarms Werte 
zwischen pu 5,9 bis pu 6,6 an, während 
Bogendörfer?) in diesem Abschnitt Werte 
von pu 7,2 bis pyu 7,4 gefunden hat. Der 
Saft des in Abb. 9 dargestellten Versuchs 
hatte eine Acidität von py 6,83. Die titrierte Abb. 9. Elektrometrische 
Lösung bestand also jedesmal aus 10 ccm er eleich: 
Flüssigkeit, von der stets 3 ccm n/10 HC] bleibendem Salzsäure- aber 
waren, nur die Menge der zugesetzten ee 
Duodenalflüssigkeit variierte. In der Abb. 9 

zeigen die Ziffern an den einzelnen Kurven die Menge der zuge- 
setzten ccm Duodenalgalle an. 


Vergleicht man die einzelnen Kurven miteinander, so sieht man, 
daß der größte Unterschied in dem mittleren Teil der Kurven zu 
finden ist. Der scharfe Bogen, der bei der reinen Salzsäurekurve 
Nr. O gefunden wird, wird bei Zusatz von Galle immer flacher. 
Die aktuelle Acidität der Salzsäurelösung wird herabgesetzt. Immer- 
hin ist die Beeinträchtigung nicht erheblich, wenn die aktuelle 
Acidität der reinen HClI-Lösung von pn 1,56 durch Anwesenheit 
von 40°/, Duodenalgalle auf pu 1,88 und 60°, Galle auf pu %07 


1) Van der Reis, Die Darmbakterien des Erwachsenen und ihre klinische 
Bedeutung. Ergebn. d. inn. Med. u. Kinderheilk. Bd. 27. 
2) Bogendörfer, zitiert nach van der Reis, L ce. 
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herabgedrückt wird. Verfolgt man die Kurven bis zum Neutral- 
punkt, so sieht man, daß die Gesamtaciditäten bis auf die letzte 
Kurve gar nicht von den Gallebeimengungen beeinflußt werden. 
Entsprechend den vorhandenen 3 ccm n/10 HCl gehen die Kurven 
nach Zusatz von 3 ccm n/10 NaOH durch den Neutralpunkt. Nur 
nach einer Beimengung von 60°), Duodenalgalle wird der Neutral- 
punkt etwas früher erreicht. Aus der Kurve ist ersichtlich, daß 
dieser Punkt hier einem Laugenzusatz von 2,9 ccm n/10 NaOH 
entspricht, daß also hier der Gallezusatz äquivalent einer Menge 
von 0,1 cem n/10 NaOH ist. 

Hierbei möchte ich bemerken, daß sich bei der Darstellung 
solcher Kurven Titrierfehler besonders unangenehm bemerkbar 
machen können. Wenn man einzelne Punkte der zum Teil fast 
senkrecht aufsteigenden Kurvenschenkel elektrometrisch bestimmen 
will, so ist es klar, daß in dem Bereich von ungefähr py 3 bis pa 7 
auch nur ein halber Tropfen zu viel oder zu wenig zugesetzter 
Natronlauge eine ganz beträchtliche Verschiebung des zu be- 
stimmenden Reaktionspunktes ergeben müssen. Immerhin haben 
sich bei mehrfachen Untersuchungen ähnliche Bilder ergeben wie 
in .der hier dargestellten Abb. 9. Ich glaube deshalb sicher an- 
nehmen zu können, daß hier bei 60°, Gallezusatz der Punkt er- 
reicht ist, wo der Buena beginnt, auch die Gesamtacidität 
zu beeinflussen. 

Duodenalsaftbeimengungen zu einer salzsauren Lösung bewir- 
ken also eine Pufferung der Lösung, erkenntlich an der Abflachung 
der Titrationskurve und erkenntlich an der stärkeren Neigung 
jedes einzelnen Kurvenstückes bei zwei gleichen Reaktionspunkten. 
Die aktuelle Acidität wird selbst durch erhebliche Beimengungen 
nur in mäßigem Grade beeinflußt, die Gesamtacidität wird durch 
mäßige Beimengung gar nicht herabgesetzt; erst größere Mengen 
(in diesem Beispiel bei einer reinen salzsauren Lösung mit der 
Wasserstoffzahl pyu 1,54 60°,) beginnen auch die Gesamtacidität 
herabzudrücken. Es liegt auf der Hand, daß die Acidität der 
Salzsäurelösung hierbei eine gewisse Rolle spielt, je weniger sauer 
die Lösung ist, um so geringere Gallenbeimengungen sind nötig, 
um die oben gezeigten Anderungen herbeizuführen und umgekehrt. 
Wodurch die Pufferung der Salzsäurelösung bewirkt wird, ob durch 
Zurückdrängen der Dissoziation oder durch lockere Bindungen. 
ähnlich der Bindung der Salzsäure an die Peptone einer eiweiß- 
haltiren Reizmahlzeit, mag unerörtert bleiben. 

Ich glaube; daß diese eben gezeigten Verhältnisse weitgehend 
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auf den Magensaft übertragen werden können. Namentlich die 
nach dem Alkoholtrank gewonnenen Magensäfte stellen in der 
Hauptsache eine Salzsäurelösung dar, bei der die übrigen geringen 
Beimengungen praktisch nicht ins Gewicht fallen. Es ähneln ja 
auch die Titrationskurven eines Magensaftes, wie er nach dem 
Alkoholtrank gewonnen wird, weitgehend denen einer reinen Salz- 
säurelösung. Dementsprechend sind auch in der vorstehenden 
Arbeit die Magensäfte mit einer mäßigen Gallebeimengung 
wenigstens hinsichtlich ihrer Gesamtacidität ruhig mit verwertet 
worden. 


Zusammenfassung. 


Die Angaben, wonach nach dem Ehrmann’schen Alkoholprobe- 
trunk durchweg die gleichen oder etwas niedrigere Aciditätswerte 
erreicht werden wie nach dem Ewald-Boas’schen Probefrühstück, 
können für eine große Reihe von Fällen nicht bestätigt werden. 
Bei subaciden Mägen wurden bei 17 von 21 untersuchten Fällen 
nach dem Alkoholtrank höhere Säurewerte gewonnen als nach dem 
Probefrühstück. Auch der Verlauf der mittels fraktionierter Aus- 
heberung gewonnenen Aciditätskurven sowie die Dauer der Sekretion 
sind oft so verschieden, daß Rückschlüsse von dem Verhalten des 
subaciden Magens nach einem der beiden Reizmittel auf das nach 
dem anderen unmöglich sind. 

Bei normalen Mägen finden sich im allgemeinen nach Alkohol 
etwas niedrigere Werte als nach Probefrühstück; zuweilen kommt 
auch das umgekehrte Verhalten vor. Die Sekretionsdauer ist meist 
nach Alkohol etwas länger als nach Probefrühstück. 

Bei superaciden Mägen sind nach Alkohol Sekretionsdauer 
sowie meist auch Aciditätswerte im Vergleich zum Probefrühstück 
vergrößert. 

Vergleiche über die Entleerung des Magens wurden in der 
Weise vorgenommen, daß einmal das gewöhnliche Probefrühstück 
gegeben, ein andermal der zum Probefrühstück gehörige Tee mit 
5°), Alkohol versetzt wurde. Dabei trat bei den subaciden Mägen 
oft eine Summation der Reize auf, d. h. es wurden nach dem 
alkoholhaltigen Probefrühstück noch höhere Aciditätswerte erreicht 
als nach Alkohol oder Probefrühstück allein. Die Sekretionsdauer 
war ebenfalls verlängert. 

Superacide Mägen zeigten ebenfalls längere Sekretionsdauer 
als nach Alkohol oder gewöhnlichem Probefrühstück allein. Die 
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Aciditätswerte waren zum mindesten ebenso hoch wie nach Alkohol 
allein. 

Bei normalen Mägen waren keine erheblichen Unterschiede 
festzustellen. 

Durch elektrometrische Titrationskurven ließ sich bei subaciden 
Mägen zeigen, daß dieselbe Menge Semmel im Magen weniger gut 
aufgeschlossen und verdaut wird als bei gleichzeitigem Alkohol- 
zusatz; in einer Reihe von Fällen erfolgte außerdem die Ent- 
leerung sowohl des sub- wie des superaciden Magens bei Alkohol- 
zusatz weniger schnell als nach dem gewöhnlichen Probefrühstück. 

Durch elektrometrische Titrationskurven von Lösungen mit 
stets gleichbleibendem Salzsäuregehalt aber wechselnder Duodenal- 
saftbeimengung läßt sich zeigen, daß Gallebeimengungen zum 
sauren Magensaft die aktuelle Acidität nur mäßig, die Gesamt- 
acidität erst bei erheblichen Beimengungen zu beeinflussen im- 
stande sind. 

Die therapeutische Verwendung von Alkohol zur Anregung 
der Magensaftsekretion und zur Erzielung einer gründlicheren 
Magenverdauung erhält durch die vorliegenden Untersuchungen 
eine objektive Grundlage. 
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Aus der medizinischen Klinik Würzburg (Prof. Morawitz). 


Die Wirkung zentral erregender Mittel auf den respira- 
torischen Stoffwechsel. 


Von 


Rudolf Schoen und Nicolaus Kaubisch. 
(Mit 3 Kurven.) 


Während uns für den Wärmehaushalt und andere Teilgebiete 
des Stoffwechsels die Bedeutung des regulierenden Einflusses ner- 
` vöser Zentren durchaus geläufig ist, wurde die Frage nach dem 
Zentralorgan für die Regulation des respiratorischen Stoffwechsels 
bisher wenig berührt. Wir sind zu sehr gewöhnt, diesen ledig- 
lich als Ausdruck für Art und Größe des Ablaufs der Verbren- 
nungen im Körper zu betrachten, um ihm eine selbständige Be- 
deutung mit eigener zentraler Innervation zuzuerkennen; aber 
nachdem es möglich ist, diesen Teilfaktor des Gesamtstoffwechsels, 
der durch die Oxydationen, die Art der verbrannten Stoffe und 
außerdem durch die Atmung bestimmt wird, leicht und genau zu 
messen, erscheint er als der beste Ausdruck besonders der rasch 
ablaufenden Stoffwechselveränderungen und bekommt seine selb- 
ständige Bedeutung, wenn bestimmte Voraussetzungen erfüllt sind: 
Ausschaltung der Verdauung, Vermeidung von Bewegungen, also 
Messung des Ruhestoffwechsels (Grundumsatz). Handelt es sich 
darum, den zentralen Angriffspunkt pharmakologisch bedingter Ver- 
änderungen des Gasstoffwechsels zu prüfen, so ist vor allem auf 
gleichzeitige Veränderungen der Atmung zu achten, welche Schwan- 
kungen in der Kohlensäureausscheidung bedingen; außerdem müssen 
die Veränderungen durch Mehr- oder Minderleistung einzelner 
Organe, z. B. der Atemmuskulatur und der Drüsen in Rechnung 
gestellt werden. 

Die Herabsetzung des Grundumsatzes, welche unter Berück- 
sichtigung dieser Bedingungen beim Menschen nach Morphin ge- 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 150, Bd. 17 
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funden wurde, durfte als unmittelbare zentrale Wirkung ange- 
sprochen werden (Schoen!)), ähnlich wie die bei höheren Kon- 
zentrationen nachweisbare Temperaturerniedrigung (Gottlieb); 
auch nach Verabreichung narkotischer Mittel sinkt der Ruhestof- 
wechsel durch zentrale Lähmung.) Die Beziehung einer erregen- 
den Wirkung auf das Zentralnervensystem begegnet der Schwierig- 
keit, daß Erhöhung des Gaswechsels nicht so eindeutig zu be- 
urteilen ist, wie Verminderung, da sie durch alle möglichen Ein- 
flüsse, besonders die psychische Erregung bei der Injektion eines 
Mittels verursacht werden kann. Es soll der Gegenstand der folgen- 
den Untersuchungen sein festzustellen, welcher Art die Einflüsse 
sind, welche zentral erregende Mittel auf den respiratorischen Gas- 
austausch ausüben. 


Versuchsplan und Methoden, 


Untersucht wurde die Wirkung von Koffein, Strychnin, Lobelin 
und Kampfer. Der Vorteil der Methode ist die Erfassung rasch 
eintretender Veränderungen; deshalb bot die intravenöse Verab- 
reichung nicht zu kleiner Mengen die günstigsten Versuchsbeding- 
ungen. Durch die Fortschritte der pharmazeutischen Technik ist 
es gelungen. wasserlöslichen Kampfer herzustellen; außerdem hat 
die letzte Zeit verschiedene chemisch und pharmakologisch dem 
Kampfer nahestehende Stoffe hervorgebracht, die ebenfalls wasser- 
löslich sind. Die therapeutische Bedeutung der Kampfergruppe 
unter den Erregungsmitteln (Analeptika) ist dadurch ganz in den 
Vordergrund gerückt worden. Die hierher gehörigen Mittel: Cam- 
phogen, Hexeton, Coramin und Cardiazol, wurden in die Unter- 
. suchung einbezogen, zumal sie sich sämtlich bereits als klinisch 
brauchbar erwiesen haben und rascher Ausbau unserer Kenntnisse 
über ihre pharmakologische Wirkung erwünscht ist. 

Die Versuche wurden an gesunden Männern, meistens Ärzten, in 
den Morgenstunden angestellt; die Versuchsperson lag mindestens !/, Std. 


vor dem Versuch in völliger Ruhe und blieb bis zum Ende nüchtern. 
Nach Feststellen des Ausgangswertes, was in zwei Bestimmungen ge- 


1) R. Schoen, Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. 102, 205, 1924. 

2) R. Gottlieb, ebenda 26, 419, 1890. 

3) Beispiel: Der Grundumsatz (Bestimmung nach Krogh) sank nach 1.5 g 
Chloralhydrat per os bei einer 25 jährigen Versuchsperson von 1625 Kal. in 1 Stå. 
auf 1362, in 2 Std. auf 1220 Kal. (im Schlaf); nach 3 Std. (bei Wachsein) betrug 
er 1528 Kal. Die Verminderung beläuft sich auf 31%). Während des Exzitations 
stadiums, !, Std. nach Verabreichung des Mittels, stieg der Grundumsatz auf 
1771 Kal. 
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schah, wurde das Mittel in die Vene eingespritzt nnd unmittelbar an- 
schließend und meist nach !/, Std. eine je 10 Minuten umfassende Ver- 
suchsperiode durchgeführt. Zur Vermeidung des Einflusses psychischer 
Erregung wurden geübte Versuchspersonen verwandt, die an Injektionen 
gewöhnt waren, und außerdem Kontrollen mit Injektion indifferenter Salz- 
lösungen vorgenommen. 

Die Bestimmung des respiratorischen Gaswechsels erfolgte mit dem 

Apparat von Knipping,!) welcher O,-Verbrauch und CO,-Ausschei- 
dung gleichzeitig zu messen erlaubt. Daneben kam der Krogh’sche 
Sauerstoffrespirometer zur Verwendung, welcher den Vorteil der gra- 
phischen Registrierung der Atembewegungen mit der Möglichkeit einer 
Messung des Grundumsatzes (O, - Verbrauchs) verbindet. Die Versuchs- 
perioden dauerten je 10 Minuten, doch lassen sich in der Krogh’schen 
. Atemkurve beliebige Abschnitte bei fortlaufender Registrierung über- 
blicken und besonders eine Erregung durch die Injektion (psychische und 
Atemerregung) deutlich abgrenzen. 

Außer der Registrierung der Atmungskurve und Zählung der Atem- 
frequenz wurde zur Beurteilung der Veränderung der Erregbarkeit dee 
Atemzentrums durch die einzelnen Mittel in besonderen Versuchen an 
geübten Arzten die alveoläre CO,-Spannung nach Haldane-Priestley 
- gemessen; dabei wurden die Injektionen subkutan oder intramuskulär aus- 
geführt und in Abständen von je 5 Minuten Analysen vorgenommen. ?) 

Die beiden Methoden der Gaswechselbestimmung ergänzen sich inso- 
fern, als das Knipping’sche Verfahren den Vorteil der CO,- Bestimmung, 
. das Krogh’'sche den der kurvenmäßigen Registrierung der Atmung auf- 
weist, welche sofortige Beurteilung der Brauchbarkeit des Versuches er- 
möglicht.) Beide Verfahren haben den Nachteil der Atmung in ge- 
schlossenen Systemen mit Mundstück und Nasenklemme gegenüber den 
Respirationskammern; dieser Nachteil ist im Knipping’schen Apparat 
etwas störender, weil dort der Luftstrom, den die Pumpe im System er- 
zeugt, zu überwinden ist. Die Übereinstimmung der mit den beiden 
Methoden erhaltenen Werte für den O,-Verbrauch war befriedigend; eine 
weitere Kontrolle liegt im Vergleich der Nüchternwerte mit den in den 


Benedict’schen Tabellen angegebenen Normalzahlen für den Grund- 
umsatz. 


Ergebnisse. 
1. Koffein. 


Über die Wirkung des Koffeins auf den respiratorischen Stoff- 
wechsel liegen bereits Untersuchungen vor: Heerlein‘) fand bei 
Kaninchen, Löhr’) bei Meerschweinchen eine Erhöhung des 0,- 


1) H. W. Knipping, Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. 43, 656, 1924. 
2) A. Fielers, Inaug.-Diss. Würzburg 1925. 
3) Ausführliche Besprechung bei Kaubisch, Inaug.-Diss. Würzburg 1925. 
4) Heerlein, Pflüger’s Arch. 52, 165, 1892. ' 
5) H. Löhr, Biochem. Zeitschr. 139, 38, 1923. 
17* 
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Verbrauchs, welche bei subkutaner Verabreichung nach 1 Std. ihren 
Höhepunkt erreichte. Diese Stoffwechselsteigerung erklärt Löhr 
durch die erhöhte Tätigkeit der Nieren und Gewebe, Heerlein 
durch Mehrleistung von Kreislauf und Atmung und durch Zu- 
nahme des Muskeltonus und der Körperwärme. 

Am Menschen fand sich ebenfalls eine Erhöhung des Grund- 
umsatzes um etwa 20°, mit dem Höhepunkt etwa eine Stunde 
nach subkutaner Verabreichung von 1,0 g Coffeinum natriosalicyl.') 
Der N-Umsatz soll durch das Mittel nicht beeinflußt werden (Farr 
u. Welcker?) 

Die Wirkung des Koffeins auf die Atmung ist genau unter- 
sucht; die danach auftretende Senkung der alveolären CO,-Spannung 
haben Beckmann?) und Higgins u. Means*) gefunden. 

Die Erhöhung der Wärmebildung und die Hyperglykämie 
durch große Koffeingaben (Binz°)) gibt einen Hinweis für den 
zentralen Angriffspunkt der Stoffwechselwirkung. Das Koffein ent- 
faltet aber so vielseitige pharmakologische Wirkungen, daß man 
ebensogut die Stoffwechselsteigerung durch erhöhte Organtätigkeit 
erklären kann. Es wurde deshalb von eingehenden Untersuchungen 
abgesehen. 


2. Kampferartig wirkende Stoffe. 


Die zur Kampfergruppe pharmakologisch und chemisch ge 
hörigen Stoffe sind die therapeutisch in erster Linie angewendeten 
Erregungsmittel, bei welchen die zentrale Wirkung bei weitem die 
vorherrschende ist. Das Kampferöl ist durch die modernen wasser- 
löslichen Präparate verdrängt worden, welche rasch resorbiert 
werden und genau dosierbar sind. Da ihre Prüfung am normalen 
Menschen noch aussteht, wurden sie zum Hauptgegenstand dieser 
Untersuchungen gemacht, in der Annahme, daß die Kenntnis ihrer 
Wirkung auf Atmung und Stoffwechsel für die Beurteilung der 
Stärke ihrer analeptischen Wirkung überhaupt wichtig sei. 


a) Echter Kampfer. 


Wie wenig der Kampfer in Form von Kampferöl für unsere 
Untersuchungen sich eignet, zeigt die 2stündige Verfolgung der 


1) Der (irundumsatz stieg von 1280 Kal. 20 Min. nach der Injektion auf 1311. 
nach 1 Std. auf 1518, nach 2 Std. 1442 Kal. (Beispiel). 

2) Farr u. Welcker, Americ. journ, of the med. sciences 147. 411. 1912. 

3) K. Beckmann, Dtsch. Arch. f. klin. Med. 117, 419, 1915. 

4) Higgins u. Means, Journ. of pharmacol, 7, 1, 1915. 

5) Binz. Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. 9, 31, 1878. 
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alveolären CO,-Spannung nach Injektion größerer Mengen durch 
Jenni!) und in eigenen Versuchen, bei welchen keine eindeutigen 
Veränderungen gefunden wurden. Anders war es mit zwei Kampfer 
in wässeriger Lösung enthaltenden Präparaten, nämlich dem 
Camphogen-Ingelheim and einem Kampfer der Ciba-Ges. 

Wie Kurve 1 zeigt, tritt 5 Minuten nach intramuskulärer In- 
jektion von 0,1 g Kampfer-Ciba eine erhebliche Senkung der alveo- 
lären CO,-Spannung ein, welche erst nach 30 Minuten ganz ab- 
geklungen ist. Der anfängliche steile Abfall der Kurve dürfte 
durch Schmerz und Erregung durch die Injektion mitbedingt sein. 
Auch nach vorheriger Morphingabe war die Wirkung auf die er- 
höhte alveoläre CO,-Spannung deutlich, die atmungserregende 
Wirkung der Mittel ist dadurch erwiesen. 

Der respiratorische Stoffwechsel wurde durch intravenöse Ver- 
abreichung der gleichen Gaben durch Ciba-Kampfer ausgesprochen, 
aber nicht erheblich vermehrt und zwar O,-Verbrauch und CO,- 
Ausscheidung in gleicher Weise, so daß der R.Q. unverändert blieb; 
der Grundumsatz stieg in den ersten 10 Minuten 5°/,, nach 
l Stunde 8°, über den normalen Ausgangswert, nachdem die 
Wirkung auf die Atmung bereits abgeklungen war. 

Die Wirkung des Camphogens auf den Gasaustausch geht aus 
den in Tabelle 1 angeführten Beispielen hervor (Injektion von 
20 mg Kampfer i. v.). 

In allen Beispielen der Tabelle zeigt sich eine Steigerung des 
respiratorischen Gaswechsels nach der Injektion von Camphogen, 
welche in den ersten 10 Minuten 9—18°/, beträgt und in der Zeit 
von 30—40 Minuten nach der Verabreichung nurmehr eben nach- 
weisbar ist. Dabei ist bemerkenswert, daß die Steigerung der CO,- 


2am Camph -::da im 


0 5 10 15 
Minuten 


Kurve 1. Kurve 2. 


Me nun 


0 Ss w 5 Ss 9 SS . 
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1) Jenni, Biochem. Zeitschr. 87, 331, 1918. 
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Ausscheidung hinter derjenigen des O,-Verbrauches zurückbleibt. 
der R.Q. also sinkt. 


Tabelle 1.1) 
Die Wirkung des Camphogens auf den respiratorischen 


Gaswechsel. 
Zeit . CO,-Aus- à | Ze 
Vers.- O,-Verbrauch ?, | 
nach der |`? a R.Q umsatz nahme 
Personen | Tnjektion | C010 Min. | cem/10 Min in Kalorien | in ®, 


K., 825. | vorher 2059 1886 | 0.89 ! 1470 (1480) | 
0—10 Min. a i 
nach I. 2466 2020 82 | 1789 18 
H., 43j. vorher 1779 1469 | 1254 De): 
he Stunde 
nachher 1868 1492 0,79 | 1325 | 6 
Z., 22j. vorher 2150 | 1480 (1670) | 
0—10 Min. ; 
nach I. 2780 ` 1811 209 
J., 19j. vorher 2680 1689 (1568) 
| 0—10 Min. | 
| nach I. 2740 1786 9 (13) 


Aus dieser Tatsache darf geschlossen werden, daß eine wesent- 
liche Erhöhung der CO,-Ausscheidung durch Hyperventilation nicht 
stattgefunden hat. Aus den Atmungskurven geht hervor, daß die 
Atemfrequenz in allen Fällen anfänglich etwas zunahm ohne Er- 
höhung der Atemtiefe. Puls und Blutdruck erfuhren eine un 
bedeutende Abnahme. 


b) Hexeton. 


Hexeton-Bayer, ein 3-Methyl-5-Isopropyl-2,3-Cyklohexenon, steht 
als Isomeres dem echten Kampfer sehr nahe. Seine starke Wirkung 
auf die Atmung, die besonders bei der Lähmung des Atemzentrums 
durch Morphin bei Kaninchen deutlich wird, °) läßt sich auch beim 
normalen Menschen erweisen. Nach intramuskulärer Injektion von 
0,01 Hexeton tritt in etwa 10 Minuten eine Senkung der alveolären 


1) Die eingeklammerten Zahlen stellen die Benedikt’schen Normalwerte 
des Grundumsatzes für die betreffende Versuchsperson und die daraus berechnete 
prozentuale Zunahme desselben dar. 

2) R. Gottlieb, W. Schulemann, L. Krehl u. Franz, Dtsch. med. 
Wochenschr. 1923, 51. l 
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CO,-Spannung um mehrere Millimeter ein, welche eine Viertelstunde 
anhält (Kurve 2). 

Die Wirkung der intravenösen Injektion von 0,01 g Hexeton 
auf den Gasstoffwechsel zeigen die in Tabelle 2 zusammengestellten 
Beispiele. 


Tabelle 2. 
Die Wirkung des Hexetons auf den respiratorischen 
Gaswechsel. 
Zeit CO,-Aus- Grund- Zu- 
Vers.- O,-Verbrauch „€ 
nach der |`? scheidung Q. umsatz nahme 
Personen Injektion cem/10 Min. | „cm 10 Min. in Kalorien | in °% 
K., 30j. vorher 2131 1652 | 0,77 1487 (1542) 
0—10 Min. 2278 1868 0,82 , 1606 8 (b) 
Derselbe vorher 2194 1814 | 0,83 | 1548 (1542) | 
6—16 Min. 27 1947 0,83 1645 
25—35 Min. | 2260 2015 | 0,89 1614 4 
Derselbe vorher 2468 1925 0,78 1728 
0—10 Min. 2838 2168 0,76 | 1978 14 
20—30 Min. 2882 2368 0,88 | 2082 17 
Sch., 34j. vorher 2312 2108 0,91 1658 (1644) 
0—10 Min 2705 2459 0,91 | 1937 17 
Derselbe | 45 Min. nach 2275 1997 0,88 | 1622 —2 
0,01 Morph. i 5 
0—10 Min. | 2800 2689 | 0,96 | 2027 25 


In jedem Fall ist eine deutliche Steigerung des Gasstoffwechsels 
die Folge der Hexetoneinspritzung; sie ist noch eine halbe Stunde 
später nachweisbar und beträgt bis zu 15—20°%,. Der R.Q. steigt 
an im Gegensatz zur Camphogenwirkung, d. h. die CO,-Aus- 
scheidung wird in höherem Maße vermehrt als der O,-Verbrauch. 
Die Erklärung liegt in der starken Wirkung des Hexetons auf die 
Atmung, die schon aus der Kurve der alveolären CO,-Spannung 
ersichtlich war. Die Rolle der Atmung für die Steigerung der 
CO,-Ausscheidung geht besonders deutlich aus dem letzten Beispiel 
der Tabelle 2 hervor, in dem die Wirkung des Hexetons an der 
gleichen Person unter normalen Bedingungen und nach vorheriger 
Morphingabe verglichen wird. Sowohl die Erhöhung des O,-Ver- 
brauchs wie der CO,-Ausscheidung ist durch die Vorbehandlung 
mit Morphin verstärkt; doch nimmt die vorher durch die Herab- 
setzung der Erregbarkeit des Atemzentrums aufgestapelte CO, in 
ungleich größerem Maße an dieser Erhöhung teil, so daß der R.Q. 
fast auf 1 steigt. 
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Die Steigerung der Atmung erstreckt sich im wesentlichen auf 
die Atemtiefe, die Frequenz ist kaum verändert. Die Atmungs- 
wirkung ist, wie Versuche mit dem Krogh’schen Apparat zeigen, 
vor der Stoffwechselwirkung abgelaufen. Der Puls wird etwas ver- 
langsamt; der Blutdruck steigt um 5—10 mm mit Vergrößerung 
der Amplitude. 


c) Coramin. 

Das Coramin-Ciba ist ein Pyridin-Carbonsäureäthylamid, aber 
es besitzt nach Uhlmann!) volle Kampferwirkung (lediglich die 
Wirkung auf die glatte Muskulatur ist nicht lähmend, sondern er- 
regend). Nach Injektion von 2 ccm i. m. sank in 5 Minuten die 
alveoläre CO,-Spannung um 3 mm und erreichte bereits nach 
10 Minuten wieder den Ausgangswert. Die Atmungserregung war 
also beim Normalen nur kurz nachweisbar. 

Bei der Untersuchung der Stoffwechselwirkung wurde nur 
l ccm Coramin i. v. verabreicht. In Tabelle 3 sind drei Beispiele 
angeführt. 


Tabelle 3. 
Die Wirkung von Coramin auf den respiratorischen 
Gaswechsel. 
eur ee Br 
Zeit ne a|! COg-Aus- | Grund- | Zu- 
ea nach der un scheidung R.Q. umsatz | nahme 
2 Injektion “ | cemj10 Min. | in Kalorien | in °% 
| | | 
S., 17j. | _ vorher 2216 | 2048 0,92 1592 (1673) 
 0--10 Min 2552 i 2293 0,90 1827 15 
W.. 25j.| vorher | 269 2191 0,81 1850 (1800) | 
! 0—10 Min. | 2893 2169 0,78 | 2024 | 7 
F., 4lj. | vorher 2281 1853 0,81 | 1606 (1530) | 
| 0-10 Min. 2476 1943 0,78 | 1782 5 
| t 


Wir finden also auch nach Cormin eine Steigerung des Gas- 
stoffwechsels, welche sich in den ersten 10 Minuten nach intra- 
venöser Zuführung zwischen 7—15°/% hält. Dabei hält die Ver- 
größerung der CO,-Ausscheidung mit derjenigen des O,-Verbrauchs 
nicht gleichen Schritt, der R.Q. sinkt. Das stimmt mit der beim 
Normalen gefundenen verhältnismäßig flüchtigen Wirkung auf die 
Atmung zusammen. 


1) H. Uhlmann, Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. 43, 556, 1925. 
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d) Cardiazol. 

Auch das Cardiazol-Knoll ist ebenfalls ein chemisch viel ein- 
facher zusammengesetzter Stoff als der Kampfer, nämlich ein Penta- 
methylentetrazol, welcher aber die volle Kampferwirkung besitzt 
(Hildebrand!‘)); dies gilt vor allem hinsichtlich der Atmungs- 
wirkung am gelähmten Atemzentrum. 

Die Wirkung auf den Gaswechsel wurde am Normalen und 
nach Morphingabe untersucht (Tabelle 4). 


Tabelle 4. 
| Die Wirkung von Cardiazol auf den respiratorischen 
Gasaustausch. 
eo — - —— 
| Zeit CO,-Aus- Grund- Zu- 
ee en | ach der De Verbranct a R.Q. umsatz > | nahme 
Injektion cem/10 Min. in Kalorien | in % 
M., 31j. vorher 2441 1805 0,74 | 1694 (1541) 
| 0—10 Min. 2801 1928 0,69 | 1924 14 
B., 43j. vorher 2160: 1769 0,82 | 1523 (1584) 
0—10 Min. 2487 1881  ' 0,76 | 1738 14 
Derselbe | 3/, Std. nach 2122 | 1489 0,68 | 1456 —4 
| 0,01 Morph. 
| 0—10 Min. 28600, 1819 0,65 | 1910 | 3 


Die Steigerung des Grundumsatzes nach intravenöser Injektion 
von 0,1 g Cardiazol ist sehr ausgesprochen; sie beträgt in den Bei- 
spielen 14°),. Dabei überwiegt wieder die Vermehrung des Sauer- 
stoffverbrauches, denn der R.Q. sinkt beträchtlich. Nach Morphinver- 
abreichung ist die Wirkung des Cardiazols auf den O,-Verbrauch 
verdoppelt; die CO,-Ausscheidung, welche vorher einen abnorm 
tiefen Wert durch die Lähmung des Atemzentrums erreicht hat 
(v. Boek und Bauer’?)), wird auch entsprechend stärker gesteigert, 
doch bleibt diese Zunahme noch immer hinter derjenigen des 0,- 
Verbrauchs zurück, so daß der R.Q. noch kleiner wird. Dieses Bei- 
spiel steht somit im Gegensatz zu dem früher beim Hexeton an- 
geführten und zeigt, wie im ersten Fall die Steigerung der Atmungs- 
wirkung, im zweiten bei Cardiazol diejenige der Stoffwechsel- 
wirkung nach Morphin überwiegt. 

Wie der Verlauf der Atemkurven zeigt, ist die Wirkung des 


1) K. Schmidt, F. Hildebrandt u. L. Krehl, Klin. Wochenschr. 4, 
Nr. 35, 1925. 
2) v. Boek u. Bauer, Zeitschr. f. Biol. 10, 336, 1874. 
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Cardiazols auf die Atmung deutlich, aber nur wenige Minuten an- 
haltend; sie besteht überwiegend in Zunahme der Atemfrequenz. 


3. Strychnin. 


Beim Strychnin konnte mit Hilfe der Alveolargasanalyse 
Lindhardt) nach 6 mg subkutan eine deutliche Atmungserregung 
nachweisen, was bei Verwendung von 4,5 mg Higgins und Means 
nicht gelungen ist.”) Wir verwandten zur intravenösen Verab- 
reichung 2—3 mg ÖStrychninnitrat, also eine relativ kleine Menge 
und erhielten die in der folgenden Tabelle 5 zusammengestellten 
Veränderungen des Gasaustausches. 


Tabelle 5. 
Die Wirkung von Strychnin auf den respiratorischen 
Gaswechsel. 
Zeit CO,-Aus- Grund- | Zu 
nach der A scheidung ; TA umsatz nahme 
Injektion ccm/10 Min. Br in Kalorien ; in °% 


| 
| 
S., 17j vorher 2658 1717 0,65 | 1809 (1673) | 
(È ne 0—10 Min. 2653 1849 | 0,70 | 1828 | 
L., 22. vorher 2525 2043 0,81 | 1776 (1737) 
mg) | 0-10 Min. | 254 | 228 | 0'90 | 1824 | 


In diesen Versuchen ist der Grundumsatz nur minimal ge- 
steigert, während die CO,-Ausscheidung eine zwischen 8 und 12°, 
liegende Erhöhung aufweist, die sich in erheblicher Steigerung des 
R.Q. ausdrückt. Sie darf wohl zum großen Teil auf Atmungs- 
erregung bezogen werden, welche sich auch kurvenmäßig in Ver- 
tiefung der Atmung ohne Frequenzsteigerung zeigt. Auch in 
weiteren Versuchen trat die charakteristische Vermehrung der CO,- 
Ausscheidung nach Strychnin hervor. Daß die gewählte Dosis 
nicht zu klein war, zeigte die jedesmal erfolgte, etwa 20 mm be- 
tragende Blutdrucksteigerung, mit gleichzeitiger Pulsverlangsamung. 


4. Lobelin. 


Lobelinum hydrochlor. ist als starkes Erregungsmittel des 
Atemzentrums bekannt, besonders wenn seine Erregbarkeit herab- 


l) Lindhard, Journ. of physiol. 42, 337, 1911. 
2) Higgins u. Means, Journ. of pharmacol. 7, 1, 1915. 
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- gesetzt ist (Dreser‘) und Wieland u. Meyer?)). Aus Kurve 3 

ist zu ersehen, daß auch am normalen Menschen auf 3 mg Lobelin 

durch Erregung der Atmung die alveoläre CO,-Spannung während 

~ 15 Minuten erheblich sinkt und daß diese Wirkung noch weit 

.. stärker und anhaltender zu beobachten ist, wenn die Erregbarkeit 

. des Atemzentrums zuvor durch Morphin vermindert, bzw. die CO,- 
. Spannung erhöht war. 


mm 0003 Labelin 
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Kurve 3. 


Bei der intravenösen Injektion von Lobelin, besonders wenn 
die hohe Dosis von 10 mg. angewandt wurde, verspürte die Ver- 
suchsperson (K) plötzliche Trockenheit, Kratzen und Hustenreiz im 
Hals, es folgte Atemstillstand während "/, Minute, Erstickungs- 
gefühl, Schweiß, Blässe, einmal auch Erbrechen. Diese heftige, 
den Respirationsversuch störende Wirkung, die von Wieland 
u. Meyer?) in ähnlicher Weise am Kaninchen beobachtet und 
auf Reizung des Vaguszentrums zurückgeführt wurde, läßt sich bei 
sehr langsamer Injektion des Mittels bis auf den Hustenreiz ver- 
meiden. In Tabelle 6 sind drei Versuche über den Gaswechsel 
nach Lobelin angeführt. 

Die in diesen Versuchen gefundene Erhöhung des Grundum- 
satzes um 1/,—!, des Ausgangswertes übertrifft diejenige der 
meisten früheren Untersuchungen bei weitem; nicht nur bei der 
sehr großen Dosis von 10 mg, sondern auch bei dem dritten Teil 
derselben. Noch stärker ist die Erhöhung der CO,-Ausscheidung, 
welche in dem angeführten Versuch 39 °/, beträgt; der R.Q. schnellt 
förmlich in die Höhe. 

1) Dreser, Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. 26, 237, 18%. 


2) H. Wieland u. R. Meyer, Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. 92, 
195, 1922. 
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Tabelle 6. 
Die Wirkung von Lobelin auf den respiratorischen 
Gasaustausch. 
— i 
z Zeit 7 | C0,-Aus- Grund- | Zu- 
Sen nach der aa O scheidung R.Q. umsatz | nahme 
Injektion | ` | ccm/10 Min. in Kalorien Ä in 9%, 
| 
K., 30j. | vorher 2166 | ` 1520 (1542) | 
(10 mg) | 4—14 Min. 2885 ` ı 1841 | 
‚ei vorher 2870 | 1729 (1670) 
10 mg) | 0—10 Min. 3360 | 2250 31 
Kr., 27j. vorher 2056 | 1551 ‚0,76 : 1433 | 
(3 mg) | 0-10 Min. 2428 2155 0,89, 1735 21 
| i i i 


Die Ursache ist zweifellos die Verbindung einer sehr starken 
Erregung sowohl der Atmung wie des Stoffwechsels. Die Atem- 
frequenz stieg in den Versuchen ebenfalls um !,—'J,. Die Analyse 
der Atemkurven ergibt, daß die Steigerung des Atemvolumens über 
eine Viertelstunde anhält und die Stoffwechselerhöhung überdauert; 
in den ersten Minuten nach der Injektion ist besonders eine Ver- 
tiefang der Atmung zu beobachten, während die später einsetzende 
Frequenzzunahme mit Verflachung einhergeht. 


Erörterung der Ergebnisse. 


Überblicken wir die vorliegenden Ergebnisse, so ist vor allem 
hervorzuheben, daß die untersuchten Mittel, Koffein, die Kampfer- 
gruppe, Lobelin und Strychnin eine Erhöhung des respiratorischen 
Gasaustausches verursachen, ebenso wie sie auch sämtlich erregend 
auf die Atmung wirken. In der Art und Stärke dieser Wirkungen 
im einzelnen ergeben sich aber so deutliche Unterschiede, welche 
sich vor allem im Sinken oder Steigen des respiratorischen Quotienten 
ausdrücken, daß die Frage aufzuwerfen ist, inwieweit ihnen eine 
prinzipielle Bedeutung zukommt. 

Für diese Bedeutung spricht die große Konstanz im Verhalten 
der einzelnen Stoffe, insofern z. B. Cardiazol regelmäßig den R.Q. 
herabsetzt, Strychnin und Hexeton ihn erhöhen. Die verschiedene 
Dosierung könnte ferner das Ergebnis beeinflussen; dem wider- 
spricht, daß das sehr niedrig dosierte Strychnin und das an der 
Grenze der toxischen Wirkung stehende Lobelin ganz den gleichen 
Effekt hatten; außerdem ist bei allen Mitteln die nachweisbare 
Wirkung auf die Atmung das Anzeichen dafür, daß wirksame 
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Mengen verabreicht worden sind. Die Dosis dürfte also weniger 

für die Art, als für die Größe der Wirkung von Bedeutung sein. 

Zur Erklärung des charakteristischen verschiedenen Verhaltens 

des R.Q. bestehen zwei Möglichkeiten: der Stoffwechsel erfährt eine 

- Abänderung im Sinne einer relativen Steigerung oder Verminderung 

der Verbrennung der Kohlehydrate oder die Vermehrung der CO,- 

Ausscheidung, welche zur Steigerung des R.Q. führt, ist lediglich 

der Ausdruck einer erheblichen Überventilation durch Atmungs- 
erregung. 

Der Einfluß der Atmung läßt sich durch unsere Versuchs- 
anordnung ziemlich genau beurteilen. Es ergibt sich nun bei Ver- 
gleich der Stärke und der Dauer der Atemerregung bei den ein- 
zelnen Mitteln (Koffein scheidet aus), daß im Falle eines Sinkens 
des R.Q., also bei Camphogen, Coramin und Cardiazol, die Ver- 
~ mehrung des Atemvolumens nur von kurzer Dauer ist und vor Be- 
“ endigung der Versuchsperiode abgeklungen ist; dagegen ist beim 
Lobelin die Volumzunahme der Atmung — zuerst Tiefe, dann 
Frequenz — und die Erhöhung des R.Q. am stärksten. Hexeton 
‘ steht in der Mitte. Die Verstärkung der CO,-Ausscheidung nach 
vorheriger Morphingabe ist ebenfalls ein Beweis für die Bedeutung 
der Ventilationsgröße für den R.Q.; denn vielfache Erfahrungen 
zeigen, daß nach Morphin gerade die atmungserregende Wirkung 
der verwendeten Mittel in besonderem Maße gesteigert ist: dem- 
gemäß steigt der durch CO,-Retention abnorm niedrige R.Q. (0,65) 
durch vermehrte CO,-Ausscheidung in erhöhtem Maße an. 

Beim Strychnin ist die Steigerung des R.Q. größer als nach 
der Volumvermehrung der Atmung zu erwarten ist. Damit stimmt 
überein, daß Kionka!) im Blut und Harnack?) in der Aus- 
atmungsluft die CO,-Abgabe erhöht fanden. Wenn also auch all- 
gemein aus der Steigerung des R.Q. auf eine besonders ausgiebige 
Erregung der Atmung geschlossen werden darf, so ist daneben 
doch die Wahrscheinlichkeit einer verschieden starken Mobili- 
sierung von Kohlehydraten — die erste der angenommenen Mög- 
lichkeiten — durchaus zu bejahen. Störungen im Kohlehydrat- 
stoffwechsel gerade bei Strychnin und auch bei Koffein im Sinne 
der Hyperglykämie sind mehrfach beobachtet worden.) Bei Cam- 
phogen, Coramin und Cardiazol ist anzunehmen, daß die Stoffwechsel- 
steigerung durch Fette und Eiweiß bestritten wird, weil der R.Q. 

1) H. Kionka, Arch. intern. de Pharmacodyn. 5, 148, 1899. 


2) E. Harnack, Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. 49, 157, 1903. 
3) A. Heffter, Handb. d. Pharm. H, 1, 1920. 
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trotz der durch die Atmung bedingten Erhöhung der CO,-Aus- 
scheidung fällt. 

Das eigentliche Kriterium der Stoffwechselwirkung in unseren 
Versuchen ist der Grundumsatz. Die Steigerung desselben beträgt 
in allen Fällen beträchtlich mehr als auf Rechnung der erhöhten 
Tätigkeit der Atemmuskulatur gesetzt werden kann, welche nicht 
über 10°, des Gesamtverbrauchs hinausgeht (Zuntz')). Eine 
Ausnahme macht hier wiederum das Strychnin, bei welchem die 
nachweisbare Steigerung des Ruhestoffwechsels unter dieser Grenze 
bleibt. Am größten ist die Zunahme des Grundumsatzes bei Lobelin 
mit 33°/,, hierbei spielt allerdings die Erhöhung der Atemarbeit 
eine besonders große Rolle; dann folgen mit 15—20 °/, die Kampfer- 
ersatzmittel Hexeton, Coramin und Cardiazol, ferner Koffein. Bei 
diesem und dem Hexeton hält die Wirkung längere Zeit an. 

Auch bei der Wirkung auf den Grundumsatz zeigt sich wie 
bei der Erregung der Atmung die verstärkende Wirkung vorheriger 
Morphingaben; nach Hexeton und Cardiazol steigt der Grundumsatz 
in diesem Falle um 25 bzw. 31°), an. In allen Fällen, außer bei 
Koffein, bei dem die Wirkung unübersichtlich ist, wird der Aus- 
eangswert des Grundumsatzes innerhalb einer Stunde wieder erreicht. 

Beim Koffein spielt die Steigerung der Tätigkeit der Organe 
(z. B. Niere, Muskeln) gegenüber der zentralen Wirkung sicher 
eine viel größere Rolle als dies bei den anderen zentral erregenden 
Mitteln wenigstens für den Gesunden der Fall ist. Die Stoffwechsel- 
steigerung durch erhöhte körperliche Bewegung, welche H. Meyer?) 
für die Analeptika angibt, ist bei der angewandten Versuchsanord- 
nung ausgeschaltet. Die Tatsache, daß alle untersuchten Mittel 
neben der zentral bedingten Wirkung auf die Atmung die Er- 
höhung des Grundstoffwechsels zeigen und daß umgekehrt die 
zentral lähmenden Gifte, Morphin und die Narkotika auch eine 
Verminderung des Grundumsatzes bewirken, macht die Vermutung 
einer zentralen Stoffwechselwirkung fast zur Gewißheit. Die Be- 
ziehungen zur Wärmeregulation sind beim Koffein und Strychnin 
deutlich, beim Kampfer, der in großen Gaben die Temperatur er- 
niedrigt, nicht so durchsichtig. Der Grundsatz, daß das Be- 
dürfnis allein der Regulator des Stoffwechsels ist, scheint für die 
zentralen Erregungsmittel eine Einschränkung erfahren zu müssen. 

Zum Schluß sei noch als praktischer Gesichtspunkt erwähnt: 

l Zit. nach E. Girafe, Die path. Physiol. des Gesamtstoff- und Kratt- 
wechsels. Berlin 1923. 

2) Meyeru. Gottlieb, Experimentelle Pharmakologie. 6. Aufl. 
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der Kampfer in wasserlöslicher Form (Camphogen und Hexeton) 
und die neuen Mittel Coramin und Cardiazol haben beim normalen 
. Menschen eine starke zentral erregende Wirkung, welche sie als 
therapeutisch wertvolle Analeptika kennzeichnet. 


Zusammenfassung. 
1. Der respiratorische Gaswechsel wird ebenso wie die Atmung 
durch zentral erregende Mittel erhöht. 
| 2. Die Steigerung des Grundumsatzes beträgt beim normalen 
Menschen nach Koffein, den Stoffen der Kampfergruppe, Coramin 
und Cardiazol 15—20°/,, nach Lobelin noch mehr. Durch vor- 
herige Morphingabe wird die Wirkung erhöht. 
3. Der respiratorische Quotient nimmt nach Camphogen, Coramin 
und Cardiazol regelmäßig ab, nach Lobelin, Hexeton und a, 
dagegen zu. Die längerdauernde Wirkung auf die Atmung ist bei 


` den drei letzten Mitteln zur Erklärung für die Steigerung des R.Q. 
mit heranzuziehen. 
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Aus der Medizinischen Klinik Marburg 
(Direktor: Professor Schwenkenbecher). 


Ein bemerkenswerter Fall von Anaemia aplastica. 


Von 


Gerhard Denecke. 


Krankengeschichte. 


Am 23. VI. wurde ein junger Mann in die Klinik eingeliefert. i- 
angab, daß alle seine Familienangehörigen gesund seien, daß er sk: 
noch nie ernstlich krank gewesen sei, daß er aber seit 3 Jahren berts 
sehr blaß aussehe. Im Verlaufe dieser 3 Jahre hat er einmal an 
4 Wochen lang Brennen an der Zungenspitze gehabt, ohne daß si: 
Mutter an der Zunge oder an den Zähnen eine Veränderung hätte wahr 
nehmen können. Als das Zungenbrennen aber nachließ, haben nach Auss: 
der Mutter etwa 3—4 kleine Bläschen an der Zungenspitze gesessen, die ns- 
8 Tagen wieder verschwunden waren. Im letzten Jahre ist dem Patien:: 
das Arbeiten allmählich sauer geworden. Er war abends sehr erschöri. 
trotzdem hat er keine ärztliche Hilfe in Anspruch genommen. Anfır; 
Juni bekam er Schmerzen in der linken Oberbauchgegend, Durchfil- 
und Fieber. Der Arzt fand eine Herzerweiterung und schickte den Px. 
wegen Endocarditis in die Klinik. 

Status bei der Aufnahme: Junger Mann, der durch eine sehr stark: 
Blässe mit gelblichem Unterton auffällt. Er macht den Eindruck eins 
Schwerkranken, obwohl sein Fettpolster gut erhalten ist. Ausschläze 
Ödeme, Hautblutungen sind nicht zu sehen. Erbsengroße Drüsen firce 
sich in der rechten Achselhöhle, am rechten Sternocleidomastoideus m: 
in den Leistenbeugen, sie sind nicht druckempfindlich. 

Herz nach beiden Seiten etwas dilatiert, lautes systolisches Geräust 
über allen Ostien, Puls etwas celer. Frequenz 104. Blutdruck 1205 
Riva-Rocci. 

Lunge o. B. Hilusdrüsen nicht vergrößert. 

Mundhöhle o. B. Zunge an der Spitze und an den Seiten glati 
keine deutliche Schleimhautatrophie. Tonsillen o. B. 

Leber deutlich unter dem Rippenbogen zu fühlen, Milz deutlich a 
derber Tumor tastbar, kommt bei tiefer Inspiration unter dem Ripper- 
bogen hervor, etwas druckschmerzhaft. 
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Im Urin etwas Eiweiß, kein Zucker, kein Urobilin, kein Urobilinogen, 
kein Bilirubin, keine Zylinder. 

Nervensystem o. B. 

Blut: Hglb. 48°/,, Erythroc. 2,3 Millionen, Leukoc. 1300, Neu- 
troph. 21 °/,, Eosinoph. 2 °/,, Basophil. 1 %/,, Monoc. 1 °/,, Lymphoc. 75 °/,. 

Die Erythrocyten zeigen auffallende GrößBenunterschiede, Durch- 
messer zwischen 4 # und 15 # schwankend. Die großen Zellen sind 
in toto rot gefärbt, während die mittleren und kleinen Zellen ganz dünne 
Ringformen sind. Keine Polychromasie, ganz vereinzelt Vitalgranulation. 
Keine Kernhaltigen. ; 

Wassermann’sche Reaktion negativ. 

Bilirubinspiegel im Serum nicht erhöht, Serum blaß gelblich. Sauer- 
stoffzehrung: 0,2 °),. Blutagarkultur bei zweimaliger Wiederholung steril. 

Verlauf: Das Fieber bewegte sich zwischen 37 und 39° 4 Wochen 
lang fort, ohne Schüttelfröste. Erst 10 Tage vor dem Exitus fiel es 
ganz langsam zur Norm ab. Die letzten 6 Tage waren fieberfrei. Der 
Kräftezustand verschlechterte sich anfänglich ganz allmählich, in den 
letzten Tagen verfiel der Patient sehr rasch, insbesondere schwand das 
Fettpolster schnell, Odeme traten an den Beinen, im Kreuzbein und 
schließlich auch im Gesicht auf. Die Dilatation des Herzens vergrößerte 
sich im Laufe der Zeit noch etwas. Die Atemnot, die anfänglich gering 
war, wurde immer größer. Die Klagen über Leibschmerzen, Brust- 
schmerzen und Gliederschmerzen nahmen trotz reichlichen Morphium- 
gebrauchs immer mehr zu. 

Am 29. VI. wurde der inzwischen etwas gewachsene Milztumor 
punktiert. Der Ausstrich zeigte hinsichtlich der Erythrocyten dasselbe, 
wie der Blutausstrich, keine Spur von Regenerationsformen, reichlich 
Megalocyten. Die Blutagarkultur des Milzpunktates blieb steril. Hin- 
sichtlich der Leukocyten zeigte der Ausstrich reichlich Lymphocyten, 
keine Lymphoblasten, keine Jugendformen der myeloischen Reihe. 

Am 2. VII. wurden im Augenbintergrund zwei kleine Hämorrhagien 
gefunden. Das Rumpel-Leede’sche Phänomen war schwach positiv, 
Plättchenzahl 400 auf 1000 rote Blutkörperchen. Bilutungszeit nach 
Duke: 3 Min., Gerinnungszeit nach Morawitz u. Bierich 12 Min. 

Am 4. VII. Hglb. 38°/,. Am 13. VII. Hglb. 38°, Erythroc. 1,6 
Millionen, Leukoc. 3400, Neutroph. 20°/,, Eosinoph. —, Basoph. 2 °/,, 
Lymphoc. 78%. Das rote Blutbild unverändert megalocytotisch und 
aplastisch. 

Da Pat. in letzter Zeit über Sternalschmerzen geklagt hatte und 
das Sternum druckschmerzhaft war, wurde eine Punktion des Sternum 
gemacht und das gewonnene Knochenmark ausgestrichen. Der Aus- 
strich zeigte das gleiche Bild wie der Blutausstrich, vorwiegend Lympho- 
cyten, ganz vereinzelt Myelocyten und ganz vereinzelt Normoblasten und 
Polychromatische. Das Bild wurde aber beherrscht von Erythrocyten 
von 3—17 u Durchmesser, wobei die Megalocyten sehr hämoglobinreich 
waren. Im Schnittpräparat des Knochenmarks war eine geringe Zunahme 
der Reticuloendothelien zu bemerken (Prof. Verse). 

In diesen Tagen begannen die Drüsen sich zu vergrößern. Eine 
Schwellung der submaxillaren Drüsen fiel zunächst auf, ohne daß in der 
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Mundhöhle sich irgend etwas verändert hätte, dann trat eine symme- 
trische Schwellung beider ÖOhrspeicheldrüsen hinzu, ganz gegen Ende 
des Lebens schwollen auch noch die Tränendrüsen an, so daß das Bild 
der Mikulicz’schen Krankheit vollständig wurde. Die Lymphknoten 
am Halse in der Achsel und in der Leistenbeuge wurden allmählich 
größer, kamen aber im Ganzen nicht über Bohnengröße hinaus. Im 
Urin änderte sich nichts. Im Stuhl war kein Blut nachweisbar. 

Am 25. VII. Hglb. 31°),, Erythoc. 1,5 Millionen, Leukoc. 4200, 
Neutroph. 35°%,, Eosinoph. 1 °/,, Basoph. 2 Os Myelocyten 2 °/,, Basoph. 
Myeloc, 2°/,, Monoc. 4°/,, Lymphoc. 54°). Das rote Blutbild unver- 
ändert. Die über vier Wochen durchgeführte Arsacetinbehandlung hatte 
keinen Einfluß ausüben können. 

Am 29. VII. wurde eine der größeren Drüsen am Trapeziusrande 
exstirpiert. Außer gewissen hyperplastischen Veränderungen ist an den 
Lymphdrüsen nichts besonderes festzustellen, vor allem keine myeloische 
Umwandlung (Prof. Vers6). 

Inzwischen hatte sich die Gesichtsfarbe aus dem Gelblich-blassen in 
das Grau-weißliche verändert. Der Kräftezustand verschlechterte sich 
sehr rasch. Eine Bestrahlung der Halsdrüsen konnte die Atemnot nicht 
wesentlich beeinflussen. Vom 31. VII. an war Pat. moribund. Eine 
hämorrhagische Diathese verursachte Hautblutungen, Ausdehnung der 
Retinablutungen, Mundschleimhautblutungen und Conjunktivalblutungen. 

Am 4. VIII. Hglb. 25°/,, Erythroc. 1,2 Millionen, Leukoc. 11400, 
Neutroph. 31 °/,, Eosinoph. —, Basoph. 1°/,, Myelooyten 4°/,, Basoph. 
Myeloc. 12°/,, Monocyten 20], Lymphoc. 50°0/. Rotes Blutbild un- 
verändert. Sauerstoffzehrung: 1,3 °/,. 

Am 5. VIII. nachm. 3 Uhr Exitus durch Herzstillstand. 

Die Sektion ergab eine generalisierte Schwellung aller Lymphknoten, 
die im histologischen Bilde typisch leukämisch waren. Eine lymphatische 
Metaplasie in Leber, Nieren, Milz und allen Speicheldrüsen, sowie in der 
vergrößerten Thymus, dem Epicard und der Dura mater. Die Milz war 
sehr groß, rot mit verwaschener Zeichnung, Gewicht 1380 g. Die 
Lymphknoten waren erbsen- bis bohnengroß, aber immer in ganzen 
Trauben zusammenhängend. Im histologischen Bilde war der Bau nicht 
mehr zu erkennen. Auch in Leber, Milz und Nieren war die Metaplasie 
so erheblich, daß der nebeche" Bau des Organs häufig nicht zu erkennen 
war. Herz o. B. 


Kurz zusammengefaßt handelt es sich also um einen Menschen, 
mit einer Anaemia aplastica, die sich langsam entwickelt und l4 
Tage ante finem durch eine aleukämische Lymphadenose kompli- 
ziert wird. 

Bemerkenswert erscheint uns daran erstens der Charakter der 
Anaemia aplastica. Das megalocytotische Blutbild mit absoluter 
Leukovpenie und relativer Lymphocytose, kleinem Milztumor, gut 
erhaltenem Fettpolster, relativ lange erhaltener Arbeitsfähigkeit 
und der Wahrscheinlichkeitsdiagnose Glossitis in der Anamnese 
hätte die Diagnose Biermer’sche Krankheit veranlaßt, wenn eine 
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Spur eines hämolytischen Prozesses hätte gefunden werden können. 
Aber das Serum war blaß, der Bilirubinspiegel niedrig und die Urobi- 
linurie fehlte stets. Nun wäre denkbar, daß eine Bierm er’sche Anä- 
mie, die in das aplastische Stadium tritt, die Symptome der Hämolyse 
verliert, weil die debilen Jugendformen, die wahrscheinlich die Opfer 
der Hämolyse darstellen, nicht mehr kreisen. Aber die Sektion hätte 
dann die Spuren der früheren Stadien der perniziösen Anämie auf- 
weisen müssen. Weder die Veränderungen des Herzens noch die 
Hämosiderose in Milz und Leber wurde gefunden. Es hat sich 
also um eine aplastische Anämie mit „perniziösem Blutbild“ ge- 
handelt. Die Megalocytose hielt dabei bis zum Tode an. Die 
Punktion des Sternalmarks ergab ein völlig aregeneratives Bild mit 
zahlreichen Megalocyten, wodurch einmal bewiesen wurde, daß es 
sich nicht um eine Knochenmarkssperre, etwa nur um eine Ver- 
armung des strömenden Blutes an Regenerationsformen handelte, 
und zum andern die Rolle der Megalocyten als Regenerationsformen 
in Frage gestellt wird. f 

Da wir gewöhnt sind die aplastische Anämie als Folge anderer 
Krankheiten oder Noxen zu sehen, wurde im vorliegenden Falle 
besonders nach Infekten und Blutungen gefahndet. Aber weder 
in vivo noch bei der Sektion wurde etwas Derartiges gefunden. 
Eine gewerbliche Vergiftung ist nach dem ländlichen Beruf des 
Patienten nicht wahrscheinlich. 

Als sich in den letzten 14 Tagen des Lebens das Krankheitsbild 
ziemlich rasch änderte durch die stärkere Schwellung der wenigen 
bereits vorhanden gewesenen Lymphome und durch die rasche Zu- 
nahme an geschwollenen Lymphknoten überhaupt, als die Mikulicz- 
sche Krankheit deutlich wurde und die Leukocytenzahl anstieg, 
wurde der Gedanke an die Biermer’sche Anämie fallen gelassen 
und das Augenmerk auf das Verhalten der Lymphocyten gerichtet. 
Aber bis 24 Stunden vor dem Tode sind keine leukämischen Ver- 
änderungen wahrzunehmen gewesen. Die absoluten Zahlen sind 
zwar am letzten Tage mit 5700 überschritten, aber qualitativ war 
nicht die geringste Änderung zu sehen. Zudem war vorher eine 
der vergrößerten Halslymphdrüsen exstirpiert und als nicht leu- 
kämisch bezeichnet worden. Die Lymphämie, die wegen der ge- 
neralisierten Schwellung der Lymphknoten und der Mikulicz- 
schen Krankheit zwar vermutet, aber nicht mit Sicherheit ange- 
nommen worden war, und durch die Sektion erwiesen wurde, ist 
also aleukämisch verlaufen, nicht nur der Zahl nach sondern auch 


qualitativ. 
18* 
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Die Annahme einer Lymphämie wurde noch besonders er- 
schwert, durch das Auftreten ganz vereinzelter Myelocyten und 
Mastmyelocyten im strömenden Blute. Es ist möglich, daß es sich 
um eine beginnende agonale Blutkrise gehandelt hat. Allerdings 
wurden die ersten Myelocyten 10 Tage vor dem Tode gefunden, 
aber bei dem sehr elenden Zustande des Patienten wäre es denk- 
bar, daß die Bedingungen für ihr Zustandekommen bereits gegeben 
waren. Andererseits fällt das Auftreten der Myelocyten zusammen 
mit dem Beginn der allgemeinen Umwandlung des Krankheits- 
bildes durch das Hervortreten der lymphatischen Erscheinungen. 
Die völlig ubiquitären, Iymphatischen Metaplasien dürften auch das 
Knochenmark nicht verschont haben, und haben vielleicht dort als 
starke Irritation ein letztes Aufflackern der aplastischen Leuko- 
poese hervorgerufen, ein Prozeß, der auch im Ansteigen der Neu- 
trophilen zum Ausdruck kommt. Eine solche letzte Anstrengung 
des Knochenmarks macht das Sektionsergebnis wahrscheinlich, nach- 
dem im Knochenmark der Oberschenkeldiaphyse eine hyperplasti- 
sche Umwandlung des Fettmarks in rotes Mark gefunden wurde. 
Dem roten Blutbild ist davon nichts mehr zu Gute gekommen, 
denn die Sauerstoffzehrung am Tage vor dem Tode ergab keinerlei 
Mehrverbrauch, Jugendformen der Erythrocyten waren also nicht 
im Blute. Die dritte Erklärungsmöglichkeit für das Auftreten der 
Myelocyten ist die functio laesa des Knochenmarks infolge der 
Schwere der Anämie (Naegeli). 

Daß gerade die Mastmyelocyten so hervorragend beteiligt 
waren, ist schwer zu erklären. Mastzellen wurden während der 
ganzen Beobachtungszeit gefunden. Wir wissen von Alder, dab 
sie bei schweren Anämien vermehrt gefunden werden. Warum sie 
in unserem Falle den Zusammenbruch des Organismus mit einem 
Anstieg ihrer Zahl begleitet haben, ist aus dem Bekannten nicht 
zu deuten. 

Wir stehen also vor der Möglichkeit, anzunehmen, daß die 
Iymphatische Leukämie, die die Sektion aufdeckte, lange Zeit 
latent und völlig aleukämisch bestand, und die Ursache der aplasti- 
schen Anämie war, oder daß die lymphatische Leukämie auf die 
aplastische Anämie sub finem vitae aufgepfropft wurde. Wir hätten 
es dann mit einer akuten Lymphämie zu tun, die einer schweren 
chronischen Anämie ein Ende setzte. 
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Aus der Klinik für professionelle Krankheiten 
der Moskauer Staatsuniversität. 


(Direktor: Professor N. Semasch ko.) 


Das Blut bei der Benzinintoxikation. 
Von 


Priv.-Doz. Dr. med. N. Schustrow und Dr. E. Salistowskaja. 


Das Problem der professionellen Vergiftang durch Benzin hat 
eine große Bedeutung, da die Betriebe, die auf den Gebrauch vom 
Benzin und Benzol angewiesen sind, weit verbreitet sind. Die 
Bekanntschaft mit Benzin ist noch deswegen interessant, da es 
dem Benzol, Chloroform und Äther pharmakodynamisch nahe ist. 
Die Untersucher der Benzinwirkung beschäftigen sich hauptsächlich 
mit dem Vergleich der Giftwirkung der verschiedenen Sorten des 
Benzin und mit seiner Wirkung auf das Nervensystem, die Wir- 
kung auf das Blut wurde nimmer untersucht. Wir urteilen 
daher jetzt über die Benzinwirkung auf das Blut nach dem 
Benzol, welches in dieser Beziehung mehr untersucht ist und 
sich von dem Benzin nur durch die Intensität der Wirkung 
unterscheidet (Lehmann, Weisenberg, Krawkow). Laut 
den Literaturangaben über die Wirkung des Benzols ergibt sich 
folgendes. Das Benzol wirkt vorwiegend auf den leukopoetischen 
Teil des Knochenmarkes ein, indem es die Mutterzellen vernichtet, 
woraus sich eine Neutropenie ausbildet. Die Erythro- und Lympho- 
poese und das peripherische Blut bleiben unbeeinflußt. Die Kliniker, 
die Leukämien mit Benzol behandelten, kamen zu denselben Schlüssen. 
Nach der experimentellen Benzolvergiftung wurde pathologisch- 
anatomisch gefunden: Fehlen der Blutregeneration und Zeichen 
der Aplasie des Knochenmarkes. Somit würde dem Benzol eine 
eigenartige, auswählende Eigenschaft zuzuschreiben sein, nämlich, 
die jungen Leukocyten des Knochenmarkes zu vernichten und die 
Erythro-, Lymphopoese und das peripherische Blut unberührt zu 
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lassen. Auf Grund unserer langjährigen Arbeiten über die Wir- 
kung der Biutgifte können wir diesen Folgerungen nicht bei- 
pflichten, nach unserer Ansicht gibt es solche Gifte nicht und tat- 
sächlich finden wir bei der Betrachtung von einzelnen Fällen der 
Benzolvergiftung, daß die Anämien bis zu 1,5—2 Mill. Erythrocyten 
herabsinken und Hyperchromie, Poikilocytosis und Urobilinurie da- 
bei auftreten, was schon auf die Zerstörung des peripherischen 
roten Blutes zeigt. Derendorfu. Lewin haben, auf den starken 
Veränderungen der Nervenzellen bei der Benzolvergiftung basierend, 
die Ansicht von der Nekrose und Hämolyse der Erythrocyten aus- 
gesprochen. 

Man bekommt somit eine unbestimmte Vorstellung über die 
Benzolwirkung auf das Blut, und über die Benzinwirkung wissen 
wir überhaupt gar nichts. Dies alles veranlaßte uns zu unserer Arbeit. 

Die Vergiftung wurde mit fabrikmäßigem 0,8°/, benzolhaltigen 
und mit reinem offizinellen Benzin ausgeführt. Die Experimente 
wurden im großen Kasten angeordnet, wo mittelst eines Zerstäubers 
25,0 Benzin verteilt wurde, so daß ungefähr 0,1—0,2 Benzin auf 
ein Liter Luft auskam. Jede Vergiftung dauerte eine halbe Stunde. 
nach welcher die Tiere bei ersten Vergiftungen in Krämpfen hin- 
fielen. Als Experimenttiere dienten Meerschweinchen und Kaninchen, 
da sie für das Benzin weniger empfindlich sind; dies erlaubte, die 
Dosen bis zum Maximum zu steigern. 

Bei den dauernden Vergiftungen ist die Zahl der Blutelemente 
großen Schwankungen unterworfen. Daher haben wir, um jeden 
Subjektivismus bei der Bewertung des Blutzustandes auszuschließen. 
nicht eine willkürliche Zahl von der letzten Untersuchung, sondern 
den arithmetischen Mittelwert aus allen während der ganzen Ver- 
giftungsperiode bekommenen Zahlen, beachtet. Somit erhalten wir 
eine richtige Vorstellung vom Zustande der einzelnen Blutelemente 
während der ganzen Vergiftungszeit und benennen als Anämie oder 
Leukopenie die tatsächliche und nicht die zufällige Anämie oder 
Leukopenie. Auf der Tabelle 1 sind Blutveränderungen angeführt. 
die bei 1—3 monatlicher, alltäglichen Anwendung von fabrik- 
mäßigem und offizinellem Benzin, in Dosen 0,1—0,2 g pro Liter 
Luft, beobachtet wurden. 

Aus der Tabelle 1 ist es zu ersehen, daß kein Unterschied 
zwischen dem reinen und fabrikmäßigen Benzin vorhanden ist. Die 
bei der Benzinvergiftung sich bildende Anämie hat einen stark 
hyperchromen Charakter; zugleich mit einer beträchtlichen Neu- 
tropenie entwickelt sich auch eine starke Lymphopenie. An den 
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Blutausstrichen sieht man dabei eine starke Vergrößerung der Zalıl 
der Polychromatophilen, Normoblasten und stabkernigen Neutro- 
philen. 

Die Polychromatophilen nehmen zu von 8 bis 17 — 20 auf 10 
Gesichtsfelder, stabkernige — von 1—2°/, bis 14°/,. Bei stärkeren 
Dosen (0,5—1,2 g pro Liter Luft) sind diese Erscheinungen schärfer 
ausgesprochen (Tabelle 2) Wir dürfen, auf Grund dieser Ergeb- 
nisse, diese Anämien nicht zu den posthämorrhagischen zählen, 
da Hämorrhagien fehlen, wir dürfen sie ebenso nicht als aplasti- 
sche betrachten, da Zeichen einer starken Reizung des Knochen- 
markes vorhanden sind; es bleibt nur übrig sie als hämolytische 
anzuerkennen, da die Hyperchromie ein ausgeprägtes Zeichen der 
Hämolyse darstellt. Für die bestehende Hämolyse spricht auch 
die starke Zunahme der maximalen osmotischen Resistenz (von 
0,42 auf 0,36 °/,), die typisch in den ersten zwei Wochen der Ver- 
giftung verzeichnet wird. Bestätigung für die auftretende Hämo- 
lyse bei der Benzinvergiftung bekam man bei der pathologisch- 
anatomischen Untersuchung, die von Dr. Weinberg im patho- 
logischen Institut (Prof. Abrikosow) ausgeführt wurde. In der 
Milz der Experimenttiere fand man Ablagerung vom körnigen Pig- 
ment, welches positiv auf das Eisen reagierte. Die Färbung auf 
das Eisen gab auch in der Leber ein positives Resultat. Bei den 
Kontrolltieren wurde Eisen nicht gefunden. Das Knochenmark zeigt 
in allen Fällen ein Bild von verstärkter Tätigkeit: zwischen den 
einzelnen Fettgewebsteilchen sind in großer Zahl die Blutelemente 
— Erythrokaryocyten und Megakaryocyten — zerstreut. Die patho- 

logisch-anatomischen Ergebnisse bestätigen somit das Auftreten der 
 Hämolyse und einer starken Reizung des Knochenmarkes. 

Nach den letzten Literaturangaben finden wir in den Unter- 
suchungen von Brücken, die an elf mit Benzin arbeitenden Frauen 
ausgeführt wurden: Urobilin, Urobilinogen, Polychromatophilie, 
Erythrokaryocyten und Poikilocytosis. In 7 Fällen war starke 
Hyperchromie. Teleky fand bei 3 Arbeiterinnen, die ein Jahr 
ohne irgendwelche Klagen arbeiteten: Aniso-, Poikilocytose, Poly- 
chromatophilie und Normoblasten. Zur Kontrolle dieser Ergebnisse 
bestimmte die Laborantin unserer Klinik, Frau Dr. Smirnowa 
den Bilirubingehalt des Blutes bei 6 Gummischuhearbeiterinnen. 
Normalweise schwankt der Bilirubingehalt des Blutes zwischen 
1,6 und 6,25 mg auf 100 ccm des Serums. Bei 5 Gummiarbeiterinnen 
war Bilirubin 12,5, bei der 6. 24,0 mg. 

Jetzt läßt es mit Bestimmtheit sagen, daß die Anämie nicht 
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von der Aplasie des Knochenmarkes, sondern von der Erythro- 
cytolyse entsteht. Da bei uns alle Zeichen der Reizung des leuko- 
poetischen Gewebes vorhanden sind, so werden die Leuko- und 
Lymphopenie durch Leuko- und Lymphocytolyse verursacht. 

Beim Studium des Mechanismus der Anämie bei der Benzin- 
vergiftung sehen wir, daß die Resistenz der Erythrocyten sowohl 
die osmotische, wie die gegen die hämolytischen Substanzen von 
der dritten Woche der Vergiftung an steil herabsinken. Das stellten 
wir in Zusammenhang mit starker Entfettung unserer Tiere, die 
trotz der guten Nahrung und des ausgezeichneten Appetits von 
den Kontrolltieren durch starke Abmagerung sich unterschieden. 
Bei der Autopsie trat, als Grunderscheinung der Benzinvergiftung, 
die Verarmung an Fett aller Fettdepots hervor: der Unterhaut- 
zellgewebe, der Nierengegend, des Mesenteriums, des Netzes, welches 
in Gestalt des Zigarettenpapiers sich zeigte. 

Bei einer solchen allgemeinen Entfettung muß auch das Blut 
im ganzen demselben Prozesse unterliegen. Da die Resistenz der 
Erythrocyten mit dem in ihnen vorhandenen Cholesteringehalt eng 
verbunden ist (nach Abderhalden ist die Resistenz der Erythro- 
cyten desto höher, je reicher sie an Cholesterin und Lezitin sind), 
so muß man die Abnahme der Resistenz sowohl der osmotischen, 
wie der gegen die hämolytischen Substanzen, mit der Entfettung 
der Erythrocyten, mit deren Beraubung an Cholesterin und Lipoiden 
in Zusammenhang stellen. Dabei dürfte anzunehmen sein, daß die 
Blutlipoide bei der Benzineinatmung den ersten Andrang der ganzen 
Benzinmesse auf sich erfahren und der Auflösung schneller und in 
größerem Umfange, als die Lipoide anderer, mehr beschützter Zellen, 
ausgesetzt würden. Unsere Vermutungen wurden bei der Bestimmung 
des Cholesterins im Blute der mit Benzin vergifteten Tiere voll- 
ständig bestätigt. Bei den normalen Kaninchen ist es in einem 
Liter des Serums 0,5—0,75 g Cholesterins enthalten; bei den ver- 
gifteten erwiesen sich die Zahlen 0,28—0,36—0,3 — 0,37 —0,37. 

Die Lipoidverarmung muß auch gewiß bei den Leuko- und 
Lymphocyten sattfinden. 

Nach unseren Ergebnissen muß der Mechanismus der Erythro-, 
Leuko- und Lymphopenie bei der Benzinvergiftung so vorgestellt 
werden. Bei der Einatmung des Benzins durch die Lungen, wird 
es durch die Lipoidsubstanzen des Serums, der Erythro-, Leuko- 
und Lymphocyten aufgefangen. Die Lipoidsubstanzen werden unter 
dem Einfluß des Benzins aufgelöst. Die Lipoidverarmung macht 
alle Blutelemente gegen alle schädlichen Einwirkungen unwider- 
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standsfähig, was zu deren verstärkten Zerstörung führt. Daraus 
resultieren die Anämie, Leuko- und Lymphopenie von hämolytischen 
Typus. Die Anämie führt nachher zu der reaktiven Reizung des 
Knochenmarkes. 

Ebenso müssen auch andere fettauflösenden Substanzen, z. B. 
das Benzol, Chloroform und Äther wirken. Nichts Spezifisches liegt 
darin, daß das Benzol zu der aplastischen Anämie führt. Alle 
hämolytischen Substanzen bewirken in großen Dosen aplastische 
Anämie von hämolytischen Typus. Das Benzol, als ein starkes 
Gift, führt schneller zur Aplasie, da es die Blutbildenden Organe 
des Baummaterials der Lipoide schneller beraubt. Bei der Benzol- 
vergiftung bildet sich ebenso sekundäre aplastische Anämie hämoly- 
tischen Typus. 

Noch einige Worte über die Methodik der Benzin- und Benzol- 
einführung. Verschiedene Methodik deren Einführung muß auch 
das Blutbild beeinflussen. Durch die Lungen aufgenommen, müssen 
das Benzin und Benzol mehr Erythrocyten zerstören, da es der- 
selben proportionell mehr ist, als der Leukocyten. Bei der inneren 
Einführung verbinden sich das Benzin und das Benzol mit den 
Fetten und gelangen in die Iymphatischen Wege, wo sie ausschließ- 
lich den weißen Elementen begegnen, weshalb auch die letzten 
vorwiegend zugrunde gehen. Darum blieb das rote Blut bei der 
inneren Bezolbehandlung der Leukämie unbeschädigt. Eben darum 
erweist das Benzol per os keine Einwirkung auf die Erythrämie 
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Die Benzinangewöhnung. 
Von 


Priv.-Doz. Dr. med. N. Schustrow und Dr. E. Salistowskaja. 


Wir dürfen a priori eine Benzinangewöhnung annehmen, da 
die Tiere, wie wir wissen, sich immer bis zu einem gewissen 
Grade an alle hämolytischen Gifte gewöhnen. 

In der ganzen Literatur finden wir nur 3, von Lehmann, 
Teleky und Weißenberg darüber gemachten Mitteilungen. Leh- 
mann berichtet über die zwischen den Arbeitern verbreitete Über- 
zeugung, daß man sich an das Benzin gewöhnen kann. Nach 
Teleky’s Behauptung sollen die Kopfschmerzen bei den mit Benzin 
Arbeitenden mit der Zeit seltener werden. Weißenberg ver- 
merkt in seinen Beobachtungen, daß eine Katze bei der ersten 
Benzinvergiftung nach 2,5 Minuten in Krämpfe verfiel, die andere 
bei der 19. Vergiftung nach 2,5 Stunden hinfiel. Praktisch hat 
Weißenberg der Angewöhnung keine Bedeutung zugeschrieben, 
weshalb er sich dabei nicht länger aufhielt. 

Die Benzinangewöhnung wurde von uns in einem Apparat. 
studiert, welcher aus einem hermetisch schließenden Glaskasten be- 
stand, in welchen man mittels einer Wasserpumpe mit einem 
bestimmten Benzinquantum gesättigte Luft hineintrieb. Die ein- 
getriebene Luft wurde mit Aräometer bestimmt. Somit konnte die 
Benzinkonzentration im Apparate konstant gehalten und reguliert 
werden. Als Orientierungsmoment für die Unterbrechung der Ver- 
giftung wurde der Eintritt der Krämpfe angenommen; dieses 
Moment ist so charakteristisch, daß jeder Subjektivismus bei der 
Bewertung der Beobachtungen ausgeschlossen war. Bei der Benzin- 
vergiftung lassen sich 3, scharf voneinander abgegrenzte Perioden 
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unterscheiden. In der ersten, die man als Erregungsperiode nennen 
kann, wirft sich das Tier unruhig im Apparate hin und her. In 
der zweiten, der Narkoseperiode, sitzt das Tier schon unbeweglich, 
mit halbgeschlossenen Augen und kleinen Krämpfen. Die dritte 
Krampfperiode tritt plötzlich ein. Das ruhig sitzende Tier springt 
plötzlich hoch auf und fällt auf den Rücken in epileptiformen 
Krämpfen um. Der Übergangsmoment der zweiten in die dritte 
Periode ist so ausgesprochen, das er uns, als genauer Zeiger für 
die Versuchsunterbrechung diente. Mit dem Krampfeintritt wurde 
das Tier sofort aus dem Apparat herausgenommen und auf den 
Tisch gestellt. Wir beobachteten ferner, nach welcher Zeit das 
Tier seine natürliche Sitzlage mit untergeschlagenen Hinterbeinen 
einnehmen wird, dies gelang trotz mehrfachen Versuchen nur nach 
dem Aufhören der Krämpfe. Die Krampfdauer diente uns als 
Gradmesser der Vergiftungsintensität. 

Auf den Tabellen 1, 2, 3 und 4 werden unsere Versuche an- 
geführt. Die Vergiftung wurde mit reinem Benzin herbeigeführt. 


Tabelle 1. 
Meerschweinchen Nr. 5. 


F - i i ' ee E a a a D i 
„Beginn der Bezinmenge | Konzentration Aktive Stellung 


Tage | K mS nagy g auf Liter Luft g nach Min. 
1 15 7 0,2 | 15 
3 25 10 0,2 13 
4 23 9 0,19 | 9 
6 3l 11 | 0,19 6 
1 DR 28 | 0,24 4 
9 | 28 | 0,2 N 
10 13 | 23 | 0,18 4 
11 65 | 36 | 0,2 N 
13 6 26 | 0,25 1 
| 
Tabelle 2. 
Meerschweinchen Nr. 9. 
Beginn der. ı| Bezinmenge | Konzentration | Aktive Stellung 
Tare e e madia g auf Liter Luft g, nach Min. 

1 13 232 0,5 l 15 
2 | 20 26 0,52 1r 
3 2N 28 0.51 11 
o) | 15 24 13 
h i 40 

7 2 42 0,5 | 10 
8 Ya 31 1 
g al 41 l 
10 LE DN 1 
12 iS D 5 2 
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Tabelle 3. 
Meerschweinchen Nr. 8. 


Beginn der Aktive Stellung 


: Bezinmenge Konzentration 
Tage SNDE nach g j auf Liter Luft g| nach Min. 
| 
1 Ä 16 | 20 | 0,5 17 
2 | 14 18 11 
3 18 23 5 
5 | 22 26 3 
6 17 19 5 
7 | 29 31 | 12 
12 34 34 9 
13 | 60 | 58 6 
Tabelle 4. 
Meerschweinchen Nr. 7. 
Beginn der s ; i 
Tage Krämpfe nach Benzinmenge | Konzentration | Aktive Stellung 
Min. g auf Liter Luft g| nach Min. 
1 23 28 0,5 13 
2 27 26 21 
3 34 44 15 
4 24 32 10 
6 34 36 8 
7 30 | 32 0,5 10 
8 | 58 48 4 
11 90 58 1 
13 75 | 5, l 
14 90 50 0.5 1 


Aus diesen Beobachtungen sehen wir, daß sich von den ersten 
Tagen der Vergiftung an eine ausgesprochene Angewöhnung an 
das Benzin bei den Tieren entwickelt. An dem ersten Versuchs- 
tage verfallen die Tiere in Krämpfe nach 13—15 Minuten; am Ende 
der zweiten Woche zeigen sich die Krämpfe nach 70—90 Minuten. 
Am Ende der zweiten Woche erlangt das Tier die Fähigkeit das 
drei- und vierfache Benzinquantum ohne Krämpfe zu ertragen. 
Dabei wird die Dauer des Krämpfezustandes, trotz der längeren 
Vergiftungszeit und dem größeren Benzinquantum, nach dem Auf- 
hören der Vergiftung stark herabgesetzt: am Anfang der Versuche 
braucht das Tier 15 Minuten, um seine natürliche Sitzlage wieder 
anzunehmen, am Schluß der Versuche stand das Tier schon nach 
1—2 Minuten auf. Somit wurde die Intensität der Vergiftung 
ebenso herabgesetzt. 
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Eine so schnelle und unzweifelhafte Angewöhnung muß natür- 
lich auf irgendwelchen Veränderungen im Organismus beruhen. 


Bei der Vergiftung mit den Blutgiften spielen das Cholesterin 
und die Lipoide, die !/, des trockenen Rückstandes der Erythro- 
cyten ausmachen, eine wichtige Rolle im Prozesse der Anämie- 
bildung. Nach den Literaturangaben wissen wir. daß die hāmo- 
lytischen Gifte sich mit den Blutlipoiden verbinden und die hämo- 
lytische Kraft des Giftes seiner Auflösung in den Lipoiden direkt 
proportional ist (Ransom, Hüber, Meyer, Pascucci). 


Da das Benzin und Benzol in den Fetten besonders gut sich 
auflösen, haben wir Grund anzunehmen, daß das Benzin und ähn- 
liche Substanzen von den Lipoiden und dem Cholesterin des Blutes 
aufgenommen werden. Durch das aufgenommene Benzin werden 
die Lipoide aufgelöst, wodurch das Blut und der ganze Organismus 
entfettet werden. | 


In unserer vorangehenden Arbeit (Das Blut bei der Benzin- 
intoxikation) sahen wir, daß das Blut bei der Benzinvergiftung fast 
?;, seines Cholesterins verliert. Es entsteht daher bei der chroni- 
schen Benzinvergiftung eine neue Situation. Das durch die Lungen 
eingeatmete Benzin findet im Blute nur 'j, der es auflösenden 
Lipoidsubstanzen und wird daher nicht in dem Maße, wie es beim 
normalen Tier der Fall ist, sondern in dem dem Lipoidgehalt des 
Blutes entsprechenden, d. h. '/,, aufgenommen. Somit entsteht bei 


den mit dem Benzin vergifteten Tieren nicht eine Angewöhnung, 


sondern eine beschränkte Aufnahme des Benzins in das Blut und 
den Körper, wodurch auch die Vergiftung abgeschwächt wird. 


Zur Nachprüfung der letzten Voraussetzungen war es nötig 
entsprechende Versuche anzustellen. Sind unsere Voraussetzungen 
richtig, so können wir durch die Einführung von Fettsubstanzen 
den Tieren die Benzinresorption erhöhen, die Tiere der Fähigkeit 
der Angewöhnung berauben und die Vergiftungsintensität verstärken. 
Wir führten täglich den Tieren, die in denselben Bedingungen, wie 
in den früheren Versuchen, der Benzinvergiftung unterworfen waren, 
subkutan 0,1—0,2 des in Olivenöl aufgelösten Lezithins ein. Unsere 
Voraussetzungen wurden tatsächlich, wie es aus den Tabellen 5, 6, 7, 8 
und 9 zu ersehen ist, bestätigt. 
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Tabelle 5. 


Meerschweinchen Nr. 12. 


Beginn der f : ; 
Krämpf h | Benzinmenge | Konzentration | Aktive Stellung 
Tage "in. Ji g auf Liter Luft g| nach Min. 
ee ren 
l | 18 | 22 | 0,49 | 13 
18 | 24 ‚88 | 12 
3 | 34 | 34 | 04 | 11 
4 21 | 28 | 0,52 | 26 
7 36 | 33 0,36 | 24 
9 28 | 28 | 18 
12 | 28 27 | 0,5 | 20 
| | | 
Tabelle 6. 
Meerschweinchen Nr. 13. 
a i Beginn ei ee Konzentration | Aktive Stellung 
Krämpf. h 
Tage | mie g auf Liter Luft gg nach Min. 
1 | 21 | 26 | 0,49 28 
22 27 17 
3 |] 21 | 27 05 26 
4 | 24 30 | | 23 
7 30 34 0,45 27 
9 28 | 33 | 35 
11 27 28 | 0,4 | 30 
| | 
Tabelle 7. 


Meerschweinchen Nr. 14. 


i | | Sekunden... Benzinmenge | Konzentrati Aktive Stellung 
' Krämpf h. nzinmeng zentration ` 
Tage ia g auf Liter Luft g nach Min. 
! ! 
i w | æ VE, 
2 22 | 27 0,49 24 
3 24 28 0,52 | 23 
4 21 | 28 | 0,44 i 26 
7 29 32 64 
9 30 32 ? 42 
11 30 32 | 0,47 60 
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Tabelle 8. 
Meerschweinchen Nr. 31. 
Beginn der © 0 a 
Krämpf h | Benzinmenge Konzentration Aktive Stellunz 
Tage | En go auf Liter Luft g nach Min. 
| 
1 | 14 | 24 | 0,64 13 
40 | 15 25 065 18 
5 | 15 25 | 15 
6 15 24 12 
9 | 24 Ä 
12 | 15 | 24 0,63 31 
15 | 24 | 
17 20 | 28 | 30 
18 | 20 28 0.64 2 
Tabelle 9. 
Meerschweinchen Nr. 32. 
© | Beginn der _ . In. | 
T Krämpfe ach  Benzinmenge | Konzentration ı Aktive Stellung 
age Min. g auf Liter Luft gg nach Min. 
| | i 
1 | 14 22 0,63 | 10 
4 14 | 24 | 0,64 19 
5 16 26 11 
6 15 24 0,64 12 
9 24 
12 17 26 q 
15 | 26 | 
17 24 | 28 0,6 22 
18 | 33 21 25 


Alle hier angeführten Versuche sind sowohl nach der Anord- 
nung, wie nach den erhaltenen Resultaten gleichartig. Die An- 
gewöhnung ist verschwunden oder war sehr schwach ausgesprochen. 
Das Benzinquantum, welches nötig war, um das Tier in den Krampf- 
zustand zu versetzen, blieb nach 2 Wochen fast unverändert. 
während es in den Versuchen ohne Lezithin sich einigemal er- 
höhte. Die Vergiftungsintensität nahm ebenso zu und das Tier 
konnte nach 2 Wochen der Versuche nach der Vergiftung nach 
30—60 Minuten aufstehen, während die Krämpfe in den Versuchen 
ohne Lezithin nach 1—2 Minuten aufhörten. 

Auf (srund dieser Versuche halten wir uns für berechtigt zu 
sagen, daß die Benzinresorption bei den Lezithininjektionen sich 
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erhöht und der Mechanismus der Angewöhnung an das Benzin tat- 
sächlich auf der Entfettung des Blutes und des Körpers im ganzen 
beruht. 

Es sei hier die Arbeit von Leo erwähnt, der den Einfluß des 
Lezithins bei der Einatmung der Ätherdämpfe untersuchte. Die 
Atherwirkung wurde bei den Lezithininjektionen nicht abgeschwächt, 
im Gegenteil dauerte der narkotische Zustand dabei länger. Den- 
selben Effekt erhielt er auch bei der Chloroformeinatmung. Dies 
resultierte, nach unserer Meinung, von der verstärkten Resorption 
des Äthers und Chloroforms vom Blute. 

Wenn wir von der Benzinangewöhnung sprechen, so bedeutet 
das noch weit nicht, daß die Tiere bei der fortdauernden Ver- 
giftung sich wohl fühlen. Die Tiere werden bei dauernden Ver- 
giftungen gewiß krank, sie unterscheiden sich scharf von den Ge- 
sunden durch starke Abmagerung; infolge der Hautentfettung 
entwickeln sich die Hautkrankheiten. Die Fettverarmung in den 
schweren Hungerjahren äußerte sich stark auf der Haut der 
Menschen. Bei der chronischen Benzinwirkung fällt gewöhnlich 
die Aufregungsperiode weg und die Tiere werden direkt in den 
Dämmerungszustand versetzt; was besonders auf den chronischen 
Alkoholismus erinnert. Sie werden böse und nervös und zugleich 
apathisch; der Geschlechtstrieb erlischt anscheinend, was besonders 
an ihren Verhalten in den Frühlingsmonaten bemerkbar ist. Dabei 
wird Nekrospermie beobachtet; die Tiere sondern oft in der 
Krampfperiode den Samen aus. Die Spermatozoen, entnommen 
unmittelbar nach der Ejakulation, erschienen immer tot, während 
in der Norm ihre Vitalität stundenlang bewahrt wird. Zu der 
Kachexie gesellte sich bei den jungen Tieren der Wachstumstill- 
stand. Es bleibt bei ihnen nach der Vergiftung auf den ganzen 
Tag die Lähmung der Hinterbeine. Es ist interessant, daß 
schon nach 2 Wochen der Giftdarrejchung weder Lähmungen, noch 
Paresen vermerkt werden, was als Folge der Angewöhnung anzu- 
sehen sei. Zum Schlusse müssen wir darauf hinweisen, daß die 
Entfettung für die mit Benzin und ähnlichen Substanzen Ar- 
beitenden den Hauptfaktor darstellt, der die verhältnismäßige 
Unschädlichkeit dieser starken Gifte bedingt. Es ist gewiß, daß 
der Lipoidverlust die Arbeiter von der massenhaften Resorption 
des Benzins in das Blut und andere Körperteile garantiert und 
somit ist die Entfettung ein günstiger Umstand. Aber zugleich 
ist die Entfettung ein Übel, da die lipoidberaubten Gewebs- und 
ÖOrganzellen weniger lebensfähig und funktionell weniger wertvoll 
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werden. Besonders gilt das für die für den Körper wichtigen 
Nerven- und Blutzellen. Es ergibt sich ein Zauberkreis. aus 
welchem man irgendwie herauskommen muß. Die Frage, in welchem 
Grade die verstärkte Fetternährung für die mit dem Benzin und 
ähnlichen Stoffen Arbeitenden nützlich sei, muß noch untersucht 
werden. Aber auf Grund unserer Untersuchung darf man an- 
nehmen, daß die verstärkte Fetternährung während der Arbeit als 
kontraindiziert anzusehen sei. Behandelt man die durch Benzin 
geschädigten Arbeiter, so müsse man die Fetternährung für das 
beste Mittel für die rasche Wiederherstellung der Gesundheit 
halten, da es dadurch die Resistenz und die Vitalität der Zellen 
am schnellsten gehoben werden. Es ist bemerkenswert, daß das 
Lezithin bei der innerlichen Giftanwendung das beste Heilmittel 
darstellt, da es sich mit dem in das Blut gelangenden Toxin ver- 
bindet. Darauf zeigen die Arbeiten von Nerking und Waele, 
die die Vergiftung mit den Narkotiken, Alkaloiden und den ver- 
schiedenen Toxinen untersuchten, die Arbeiten von Leo mit dem 
Morphium, Strychninum und Kampfer und ebenso Nick, der durch 
intravenöse Injektion von 5 ccm 10°/, Lezithinemulsion einen Arbeiter 
aushielte, der 88 ccm Benzol aufgetrunken hat. Darauf wird 
ebenso in den Beobachtungen von Morgenroth und Reicher, 
die mit Kobragift experimentierten, hingewiesen. 
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Aus der inn. Abteilung des Städtischen Krankenhauses Allerheiligen 
zu Breslau. 


(Primärarzt Prof. Dr. Ercklentz.) 


Zur internen Behandlung des Ulcus ventriculi 
bzw. duodeni. 


Von 
Ulrich Steinberg. 
(Mit 12 Abbildungen.) 


Entgegen früheren Anschauungen haben neuere Forschungen 
(Hart, Holzweißig (13) ergeben, daß das Duodenalulicus be- 
züglich Häufigkeit und Vorkommen dem Magengeschwür gleich- 
gestellt ist; ich betrachte daher im folgenden beide Geschwürs- 
arten gemeinsam. | | 


Magen- wie Duodenalulcus sind häufige Erkrankungen; so 
schreibt Rößle, daß erin ca. 11°, aller Sektionen von Erwachsenen 
peptische Ulcerationen in Magen und Duodenum gefunden habe. 
Diese weite Verbreitung ließ mehr nach konstitutionellen Momenten 
beim Ulcus forschen und wir wissen heut, daß endogene Faktoren 
(Heredität, Disposition, Konstitution) neben magenexogenen kon- 
ditionellen besonders zu beachten sind. Es ist daher der Begriff 
der „Ulcuskrankheit“ geprägt worden. Das lokale Geschwür ist 
das Symptom einer allgemeinen Erkrankung, welche ihren Aus- 
druck im wesentlichen in einer Übererregbarkeit des vegetativen 
Nervensystems findet. v. Bergmann (9) und seine Schule haben 
diese neuropathische Konstitution betont und ihre Auswirkung am 
Digestionstrakt gezeigt. Danach sind es Spasmen am Magen, welche 
durch Abklemmung der zuführenden Gefäße zu lokaler Ischämie 


führen und die peptische Kraft des Magensaftes wirksam werden 
19* 
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lassen. Es ist infolgedessen erklärlich, daß sich hinter der exzita- 
tiven Neurose des Magens oft ein Ulcus verbirgt, und erst Moy- 
nihan’s (16) Werk ließ die Differentialdiagnose sorgfältiger be- 
achten. Wenn jedoch ein Fehlen von Hyperchlorhydrie gegen 
Ulcus verwendet wird, müssen wir dem widersprechen und auf 
Grund unserer Befunde ganz besonders hervorheben, daß neben 
Superazidität normale Salzsäurewerte, ja auch Sub- und Anazidität 
zahlenmäßig bei einer großen Anzahl der Fälle von Ulcus ven- 
triculi bzw. duodeni vorkommen. An unserer Abteilung bestand 
bei 122 entsprechenden Fällen nach Probefrühstück titrimetrisch 
bestimmt 

16mal Superazidität, 

35 „ normaler Salzsäuregehalt, 

41 „ Subazidität und sogar 

30 „ Anazidität. 


Pathogenese und Symptomatologie des Ulcus ventriculi bzw. 
duodeni kann ich hier nicht näher erörtern, verweise deshalb be- 
sonders auch wegen der Röntgenologie auf meine Dissertation, wo 
ich für die Röntgensymptome Altschuls (2) Einteilung in „extra- 
pylorische Magengeschwüre“ und „Geschwüre des Magenausganges“ 
zugrunde legte. Dort sind auch eingehendere Literaturangaben 
zu finden. 

Die Behandlungserfolge an unserer Abteilung lassen uns die 
Gerhardt’sche Argentum nitricum -Therapie in den Vorder- 
grund stellen, die von F. Müller neuerdings empfohlen wurde, 
Münch. med. Wochenschr. 1922, S. 20, obwohl wir auch andere Heil- 
mittel (z. B. Eumydrin, Novoprotin, Alkalien) angewandt haben. 
Als Vor- bzw. Nachkur bedienen wir uns gern des Eskalins oder 
Neutralons. 

Die Anschauungen über die Wirkungsweise des Höllensteins 
sind nicht einheitliche. Gerhardt (11) selbst nahm eine Salz- 
säure neutralisierende Wirkung an. Baibakoff (4) wie auch 
Kaufmann (14) fand, daß der Salzsäuregehalt gesteigert wird. 
Saxl und Strisower (18) sehen das wirksame Prinzip im AgCl. 
welches im Magen aus dem Silbernitrat überwiegend entstehen 
soll, und verordnen daher therapeutisch Silberchlorid in feinster 
Suspension. Es sind jedoch keine röntgenologischen Veränderungen 
des Befundes selbst nach dreiwöchiger Behandlung mit AgCl fest- 
gestellt worden. 


Zur internen Behandlung des Ulcus ventriculi bzw. duodeni. 287 


Kelling (15) hat nun in eingehendem Tierversuch die Wirkung 
der Höllensteinlösung studiert und fand, daß AgNO, in medizini- 
scher Dosis ein starkes Reizmittel ist, ohne eine erhöhte Schleim- 
absonderung zu bewirken. Somit muß die gute therapeutische 
Wirkung auf dem Reiz der Silbernitratlösung beruhen, welcher 
eine arterielle Hyperämie hervorruft. Kelling stellte diese arteri- 
elle Hyperämie an einer Patientin, welche eine Magenfistel nach 
Kader trug, cystoskopisch deutlich fest. Es scheint uns die aktive 
Hyperämie besonders auch für die narbigen Geschwüre wert- 
voll zu sein, wir erzielten hier schöne Erfolge, wie die unten 
abgebildeten Skizzen zeigen. Sind es doch nach Bier gerade 
chronisch entzündliche Prozesse, für die die arterielle Hyperämie 
besonders zur Behandlung geeignet ist. Auch zeigte sich uns 
die schmerzlindernde Wirkung des Silbernitrats oft außerordent- 
lich schnell. 


Seit Oehnell’s (17) Feststellung der Rückbildungsfähigkeit 
der Ulcusnische durch die Therapie ist die Unterlage des Röntgen- 
befundes bei Beurteilung des Behandlungserfolges unerläßlich ge- 
worden neben Beachtung des klinischen Befindens. Schmerzfreiheit 
darf keinesfalls mit Heilung identifiziert werden. Es muß aber 
bemerkt werden, daß die überraschend schnelle Heilung eines großen 
Defektes daran denken läßt, daß die primäre Nische mitunter, 
durch einen zirkulären Spasmus der Magenwand an ihrer Peri- 
pherie, tiefer erscheint, als es dem anatomischen Befunde entspricht. 
Aus demselben Grund können wir auch in manchen Fällen eine 
vorübergehende Verschlechterung des Röntgenbefundes trotz ener- 
gischer Behandlung beobachten. 


Im folgenden will ich kurz die Ergebnisse unserer Behand- 
lungsweise mit Silbernitrat darlegen. Wir geben AgNO, in Lösung, 
0,25 über 0,3 steigernd bis 0,4 auf je 120 Aqua dest. (3—4 mal 
täglich 1 Eßlöffel vor der Mahlzeit). Daneben verabfolgen wir 
Eumydrininjektionen geringerer Dosis, wenn es die Lage des Falles 
erfordert, z. B. bei heftigen, schmerzhaften Magendarmspasmen. Man 
verordne die Höllensteinlösung nicht länger, als etwa 6 Wochen 
wegen Gefahr der Argyrose, auch ist bekannt, daß durch Silber- 
nitrat leicht Diarrhöen entstehen. Andere schädliche Nebenwirkungen 
bestehen nicht. 

Unter röntgenologischer Heilung verstehe ich Verschwinden 
des pathologischen Befundes, insbesondere Nischenschwund, wenn 
auch manchmal noch funktionelle Symptome das Ulcus überdauern 
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was ja eine bekannte Tatsache ist. Unter klinischer Heilung ist 
Beschwerdefreiheit, Fehlen okkulter Blutungen und Arbeitsfähig- 
keit zusammengefaßt. 


Es waren also von 100 nachuntersuchten Fällen durch die 
Argentum nitricum-Behandlung 


1. 32 Fälle röntgenologisch geheilt, 
2. 22 „ = _ gebessert 
und 3. 11 „ " nicht gebessert, 


wobei ich bemerken muß, daß in 35 Fällen die Kontrolldurch- 
leuchtung fehlte, gewiß zum großen Teil zuungunsten von 1 und 2. 
Dem stehen gegenüber: aus derselben Untersuchungsreihe 
4. 71°% klinisch geheilte, 
5. 21%, s» gebesserte und 
6 BY > nicht gebesserte Fälle. 


(Auch bei 5 und 6 außer einem Falle okkulte Blutungen negativ.) 
Von den klinisch nicht gebesserten Fällen starb 1 Patient an 
Magenblutung, 3 Patienten zeigten ausgesprochen neurasthenische 
Beschwerden und 1 Patient mußte aus disziplinarischen Gründen 
entlassen werden. Für eine genaue Orientierung verweise ich auf 
die Tabelle, welche meiner Dissertation im Anhang beigefügt ist, 
will aber zur Illustration des Gesagten 3 Fälle mit Röntgen- 
skizzen in kurzem Auszuge anführen. 


Falll. 
Nr. 7469. Pat. Sch., B., 42 J., Ehefrau. 


4. V1.1923. Kurze Anamnese: Im Februar 1923 Fehlgeburt. 
7 Wochen später Beginn der Magenbeschwerden: Magenschmerzen, Auf- 
stoßen, Erbrechen. | Ä 

Befund: Gewicht 44,5 kg. Epigastrium und Magengegend druck- 
schmerzhaft. Boas r. —. 
Mageninhaltsbefund nach Probefrühstück: Lakmus: sauer, Güns- 
burg: +, Uffelmann: —, Congo: +, Blut: —. Freie HCl: 15, Ge- 
samtacidität: 32. Mikroskopisch: Stärke, Hefe, Spelzenreste. 

Ernährung: fleischfreie, breiige Kost. 


7. VI. 1923. Röntgenologischer Befund vgl. Abb. 1. 
Sanduhrmagen. Bei Drehung der Patientin sieht man in Höhe der 
Einschnürung an der hinteren Magenwand ein dem Magen breit auf- 
sitzendes, bohnengroßes Divertikel. Nach 3 Stunden noch Bodenbelag 
im Magen. Nische leer. 

8. VI. 1923. Blut im Stuhl negativ. 
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Abb. 2. 


Therapie: 
AgNO, 0,25/120,0  8.— 9. VL] 
0,3/120,0  10.—12. VI. \2stdl. 1 EBlöffel. 
0,4/120,0  13.—16. VL.| 


Eskalin 1 Tabl. tgl. nüchtern vom 16.—22. VI. 


30. VI. 1923. Röntgenologischer Befund vgl. Abb. 2. Haken- 
magen. An der Grenze zwischen mittlerem und oberem Drittel der großen 
Kurvatur tiefe, glattbegrenzte Einschnürung, die dauernd bestehen bleibt. 
Kleine Kurvatur und hintere Magenwand glatt begrenst. Keine Nische. 

3. VII. 1923. Patientin fühlt sich wohl und bittet um ihre Ent- 
lassung. Gewichtszunahme von 5,1 kg. 


Fall TI. 


Nr. 8325. Pat. Sch., W., 58 J., Rathausmeister, 


18. I. 1924. Kurze Anamnese: Seit 3 Jahren magenleidend. 
Gewichtsabnahme von 30 Pfd. Sodbrennen, Magenschmerzen 2—3 Std. 
nach dem Essen. Seit 8 Tagen Nachtschmerzen und Obstipation. Bei 
einer ärztlichen Untersuchung wurde Blut im Stuhl gefunden. Pat. wird 
vom behandelnden Arzt zwecks Magenoperation nach Breslau geschickt. 

Befund: Gewicht 63,5 kg. Im r. Hypochondrium ist eine den 
Rippenbogen um 3 Querfinger überragende Resistenz palpatorisch und 
perkutorisch nachweisbar. Bei der Untersuchung Défense musculaire. 
Boas I. +. 

Mageninhaltsvefund nach Probefrühstück: Lakmus: sauer, Güns- 
burg: —, Uffelmann: —, Congo: —, Blat: — Freie HCl: —, Ge- 
samtacidität: 11. Mikroskopisch: Hefe in Sprossung, Stärke. 

Ernährung: fleischlos, breiig. 

22. u. 24 I. Blut im Stuhl negativ. " 

22. I. 1924. Böntgenologischer Befund vgl. Abb. 3. Haken- 
magen. In der Mitte der kleinen Kurvatur mehr nach der hinteren 
Magenwand zu große, dem Magen breit aufsitzende Nische mit Luft- 
blase. Nische umschrieben auf Druck schmerzhaft. Große Kurvatur 
leicht eingezogen. Nach 2’/, Std. noch !/, Rest im Magen, nach 6 Std. 
Magen leer bis auf deutlichen Nischenfleck. 
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Abb. 3. Abb. 4. 
Therapie: 
AgNO, 0,25/120,0 25.—26. I. 
0,3/120,0 27. I.—1. II.) 3 mal tgl. 1 EBlöffel. 
0,4/120,0 2.—10. II. 


8. II. Blut im Stuhl negativ. 

12. II. Röntgenologisoher Befund vgl. Abb. 4. 

13. II. 1924. Wohlbefinden. Keine Magenschmerzen mehr. Ent- 
lassung. Gewichtszunahme von 5,5 kg. 


Wiederaufnahme am 2. I. 1925. 


Zwischenanamnese: Im Lauf des Jahres 1924 Beschwerde- 
freiheit. Seit 14 Tagen wieder Magenschmerzen ca. 2—3 Std. nach dem 
Essen und Sodbrennen. 

Befund: 70,5 kg. Im Abdomen keine palpablen Resistenzen. 
Circumscripter Druckschmerz in der Mitte des Epigastriums. 

Mageninhaltsbefund nach Probefrühstück: Lakmus: sauer, Güns- 
burg: —, Uffelmann: -—, Congo: —, Blut: —, Freie HCl: —, Ge- 
samtacidität: 10. Mikroskopisch: Hefe und Stärke. 

Ernährung: fleischfreie, breiige Kost. 

Blut im Stuhl negativ am 6., 7., 9. u. 10. I. 1925. 

6. I. 1925. BRöntgenologischer Befund vgl. Abb. 5. Die 


Abb. 5. Abb. 6. 
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große Kurvatur zeigt im oberen Drittel eine rundliche Einschnürung, 
dicht unterhalb der XII. Rippe. Nach 4 Std. Bodenbelag im Magen. 


Therapie: 
AgNO, 0,25/120,0 8.—10. | 
0,3/120,0 11.—14. I. } 3 mal tgl. 1 EBlöffel. 
0,4/120 15.—21.1. 


22.1.1925. Röntgenologischer Befund vgl. Abb. 6. An 
der Grenze zwischen oberem und mittlerem Drittel der großen Kurvatur 
zackige, bestehenbleibende Einziehung. Nach abwärts an der kleinen 
Kurvatur eine trichterförmige kleine Nische, die mit der Basis dem 
Magen aufsitzt. Kein Druckpunkt. Nach 4 Std. kein Nischenfleck. 

22. I. Pat. wird völlig beschwerdefrei entlassen. Gewichtszunahme 
von 4 kg. 


Fall III. 


Nr. 5705. Pat. H., R., 57 J., Tischler. 


13. II. 1922. Kurze Anamnese: Pat. will schon in seiner Lehr- 
zeit magenkrank gewesen sein. Oktober 1921 Krankenhausbehandlung 


Abb. 8. 


in einer Provinzstadt wegen Magenbeschwerden. Ein Ulcus wurde nicht 
diagnostiziert. — Die Magenschmerzen sind stärker bei nüchternem Magen 
und 1 Std. nach dem Essen. Auch Nachtschmerzen. 

Befund: Gewicht 52,1 kg. Abdomen weich. 3 Querfinger ober- 
halb des Nabels geringer Tumor bei starker Druckschmerzhaftigkeit 
palpabel. 

Mageninhaltsbefund nach Probefrühstück: Lakmus: sauer, Congo: —. 
Freie HCl: 8, Gesamtacidität: 22. Mikroskopisch: Hefe, Stärke, Pflanzen- 
reste. 

14. II. Im Erbrochenen Blut positiv. Blut im Stuhl am 14. und 
17. II. positiv. 

Ernährung: fleischfreie, breiige Kost. 

16. II. 1922. Röntgenologischer Befund vgl. Abb. 7. Sanduhr- 


magen. Gegenüber der Sanduhreinschnürung an der kleinen Kurvatur 
markstückgroßes Divertikel mit Luftblase. Divertikel umschrieben auf 
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Druck schmerzhaft. Nach 4 Std. noch !/, Rest im unteren Magensack. 
Divertikel noch gefüllt. Oberer Magensack leer. 


Therapie: 

AgNO, 0,25/120,0 17.—19. II. 28. II.—2. III. 
0,3/120,0 20.—22. II. 3.—5. III. | 3 mal tgL 
0,4/120,0 23.—25. II. 6.—8. III. 1 EBlöffel 


Eskalin 2 mal tgl. 1 Pastille vom 11.—24. III. 

20. II. Erbrechen hat aufgehört. 

3. III. Blut im Stuhl negativ. 

9. III. 1922. Röntgenologischer Befund vgl. Abb. 8 zeigt 
an kleiner Kurvatur, gegenüber der Sanduhreinschnürung, zweipfennigstück- 
große Nische, deren untere Hälfte mit Baryum, deren obere Hälfte mit 
Luft gefüllt ist. 

23. III. 1922. Röntgenologischer Befund vgl. Abb.9. An 
kleiner Kurvatur gegenüber der Sanduhreinschnürung balbpfennigstück- 


Abb. 9. Abb. 10. 


große Nische. Ziemlich schnelle Entleerung des Magens. Kein um- 
schriebener Druckpunkt. 

25. III. Pat. wird bei Wohlbefinden auf eigenen Wunsch entlassen. 
Gewichtszunahme von 3,2 kg. 


Wiederaufnahme am 21. VI. 1922. 


Zwischenanamnese: Seit April wieder Magenschmerzen nach 
dem Essen und nachts. Appetitlosigkeit, Erbrechen. 


Befund: 51,5kg. Leib weich. Magengegend auf Druck schmerzhaft. 


Mageninhaltsbefund nach Probefrühstück: Lakmus: sauer, Güns- 
burg: +, Congo: +, Blut: —. Freie HCl: 13, Gesamtacidität: 30. 
Mikroskopisch: Stärke und Hefe. 

Ernährung mit fleischfreier, breiiger Kost. 

24. VI. 1922. Röntgenologischer Befund vgl. Abb. 10. Sanduhr- 
form des Magens. Gegenüber der Einschnürung an kleiner Kurvatur 
kirschgroßes Divertikel mit Luftblase. Nach 4 Std. Nische und unterer 
Magensack gefüllt. 
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Therapie: 
Neutralon 2 mal tgl. 1 Pulver vom 23. VI.—8. VII. 
AgNO, 0,25/120,0 27.—28. VI. \ 
0,3/120,0 29. VI.—3. VII. 
0,4/120,0 4—7. VIL | 
Eskalin 2 mal tgl. 1 Pastille von 9. VIL.—5. VIII. 


11. VII. 1922. Röntgenologischer Befund vgl. Abb. 11. Die 
Ulcusnische ist sehr stark verkleinert und mangelhaft gefüllt. Pylorus 
der kleinen Kurvatur etwas genähert, sonst Befund unverändert. Nach 
8 Std. 1o Rest im Magen, Nische leer. 

3. VIII. 1922. Röntgenologischer Befund vgl. Abb. 12. 
Sandubrform des Magens. Nische nicht deutlich zu erkennen. Nach 
4 Std. ist der untere Magensack noch gefüllt, der obere leer. Auf 
Druck füllt sich die Einschnürungsstelle in der Gegend der Nische. 

5. VIII. 1922. Pat. wird bei Wohlbefinden entlassen. Gewichts- 
zunahme von 8,9 kg. 


3 mal tgl. 1 EBlöffel. 


WITREN NA 


m ~Y | 


Abb. 11. - Abb. 12. 


Unsere Erfolge der internen Therapie des Magen- und Duodenal- 
geschwürs lassen uns die Operationsindikation eng stellen. Ist 
doch der operative Eingriff ein erheblicher, zumal in neuerer Zeit 
mit Recht die Resektion der Gastroenterostomie vorgezogen wird. 
Der Hauptnachteil der Resektion ist aber die höhere operative 
Mortalität (4,5 bis 10,5°,). Ehe wir daher dem Patienten sich 
einem solch gefährlichen Eingriff zu unterziehen raten, stellen wir 
im Vertrauen auf die günstigen Ergebnisse unserer internen Therapie 
die Indikation zum operativen Eingriff absolut nur bei hartnäckiger 
Pylorusstenose, bei ausgeprägtem Ulcus callosum perforatum, so- 
wie Mißerfolg bei konsequenter, energischer interner Behandlung. 
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Aus der medizinischen Universitätsklinik Jena. 
(Direktor: Prof. Dr. Stepp.) 


Zur Entstehung der Spasmen und Schmerzen 
beim Magengeschwür. 


Von 
Rudolf Cobet und Kurt Gutzeit. 
(Mit 6 Abbildungen.) 


Die Untersuchungen, über die hier berichtet werden soll, wurden 
zunächst in der Absicht unternommen, die Röntgendiagnostik des 
Magengeschwürs zu verbessern. Bekanntlich gehört neben der 
Haudek’schen Nische die ringförmige Einschnürung der Magen- 
wand in der Höhe des Geschwürs, der sog. Sanduhrspasmus, zu 
den zuverlässigsten röntgenologischen Merkmalen eines Ulcus ven- 
triculi. Diese spastische Zusammenziehung der Magenringmusku- 
latur wird im allgemeinen auf einen reflektorischen Vorgang zurück- 
geführt, der durch Reiz sensibler, auf dem Geschwürsgrund frei- 
liegender Nervenendigungen ausgelöst sein soll. Nun kommt der 
Sanduhrspasmus keineswegs in allen Fällen von Ulcus ventriculi 
zustande, auch tiefgreifende Geschwüre, die sich im Röntgenbild 
durch deutliche Nischenbildung bemerkbar machen, lassen ihn des 
öfteren vermissen. Manche oberflächlichen Ulcera, bei denen auch 
das Nischensymptom fehlt, sind darum (ohne Berücksichtigung des 
Schleimhautreliefs) im Röntgenverfahren überhaupt nicht zur Dar- 
stellung zu bringen. Gerade bei solchen Fällen hatten wir nun 
gehofft, durch künstlich gesetzte Reize oder durch Verstärkung 
der natürlichen einen Ringspasmus zu erzeugen und so noch manches 
an sich latente Magengeschwür dem röntgenologischen Nachweis 
zugänglich machen zu können. 

Zunächst haben wir es mit elektrischen Reizen versucht. An 
der äußeren Haut lösen schwache Ströme, auch wenn sie im all- 
gemeinen noch unbemerkt bleiben, an wunden Stellen, bereits deut- 
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liche Schmerzempfindung aus. Nun liegen allerdings an Schlein- 
häuten, weil ihnen die Hornschicht fehlt, die Verhältnisse etwas 
anders, immerhin erschien es möglich, daß auch hier elektrische 
Reize, die die Schleimhaut gleichmäßig treffen, sich an freiliegen- 
den Nervenendigungen in einem Geschwür stärker auswirken würden 
als an normalen epithelbedeckten Stellen. Als Reizelektrode wurde 
eine mit Stoff überzogene Metallolive mit gut isolierter Strom- 
zuleitung in den Magen eingeführt, während eine große Metall- 
plattenelektrode in der rechten Seite auf die äußere Haut auf- 
gesetzt wurde. Der Magen wurde dann in allmählich zunehmen- 
dem Grade mit Bariumbrei gefüllt und dabei zwischendurch von 
Zeit zu Zeit elektrisch gereizt und zwar sowohl faradisch, als auch 
galvanisch mit Wechsel der Pole. Die Untersuchungen wurden zu- 
nächst an Kranken mit klinisch wie röntgenologisch gesichertem 
Magengeschwür angestellt und ferner an gesunden Kontrollpersonen. 
Bei schwachen galvanischen Strömen waren weder subjektive noch 
objektive Folgeerscheinungen bemerkbar, erst bei starken Reizeu 
(wir sind bis 60 Milliampere gegangen) kam es zu blitzartigen 
Zuckungen der Bauchmuskeln und des Zwerchfells, ohne daß aber 
an der Magenwand selbst irgendwelche Besonderheiten zu bemerken 
gewesen wären. Auch die von Roccavilla!) bei elektrischer 
Reizang der Magenschleimhaut bei Gesunden beobachtete Ver- 
stärkung der Peristaltik ist uns nicht aufgefallen. Ähnlich liegen 
die Verhältnisse bei Anwendung faradischer Ströme. Wo bei 
entsprechenden Stromstärken subjektive Empfindungen ausgelöst 
wurden, wurden diese in die Gegend der äußeren indifferente Elek- 
trode lokalisiert. Zwischen gesunden Kontrollpersonen und den 
Kranken mit Magengeschwür zeigten sich bei diesen Untersuchungen 
keinerlei Unterschiede, insbesondere waren Sanduhrspasmen beim 
Uleus, wo sie an sich fehlten, durch elektrische Reize auch nicht 
andeutungsweise zu erzielen. Die Versuche hatten also in dieser 
Hinsicht ein völlig negatives Ergebnis. 


Diese Mißerfolge würden verständlich, wenn man annimmt, 
daß der elektrische Strom nicht als adäquater Reiz für die Er- 
regung sensibler Magennerven in Betracht kommt. Folgerichtig 
wird man sich dann, wenn man auf dem von uns beschrittenen 
Wege weiter kommen will, zunächst fragen müssen, welche Reize 
überhaupt als geeignet für die reflektorische Erregung von Magen- 
wandspasmen gelten können, insbesondere wäre festzustellen, was 


D Roeeavilla, Polielinieco, sez. med. Bd. 29, H. 10, S. 540, 1922. 
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in Fällen, wo Spasmen tatsächlich vorhanden sind, als auslösende 
Ursache anzusprechen ist. 

Durch eine solche Fragestellung wird dann zugleich das Pro- 
blem der Schmerzentstehung beim Ulcus ventriculi aufgerollt. Be- 
kanntlich wird der Magenschmerz nicht mehr auf eine direkte 
Erregung schmerzempfindender Nerven der Magenschleimhaut be- 
zogen, sondern er soll auf dem Umwege über die Magenmuskulatur, 
durch krampfhafte Kontraktion oder abnorme Dehnung derselben, 
zustandekommen (L. R. Müller!) Auch beim Magengeschwür 
werden die Schmerzen von der Mehrzahl der Autoren auf reflek- 
torisch entstandene Störungen der Magenmotilität zurückgeführt, 
wobei vor allem Spasmen, besonders am Pylorus, eine Rolle spielen 
sollen. Man stützt sich. dabei im wesentlichen auf Röntgenunter- 
suchungen. So hat v. Bergmann?) das zeitliche Zusammentreffen 
von krampfartigen Magenschmerzen und spastischen Kontraktionen 
der Magenmuskulatur vorm Röntgenschirm unmittelbar beobachten 
können. In anderen Fällen von Ulcus ventriculi war zur Zeit der 
Schmerzen eine abnorm starke Peristaltik, namentlich am Antrum- 
teile des Magens festzustellen (Westphal?) L. R. Müller u. a.). 
Stark beeinträchtigt wird die Beweiskraft derartiger Untersuchungen 
freilich durch die Tatsache, daß man dieselben Motilitätsstörungen 
auch beobachten kann, ohne daß gleichzeitig Schmerzen vorhanden 
wären (Öbrastzow*) Schütz°), Schur®)). Aus eigener Er- 
fahrung können wir das bestätigen. Daß aber doch ein Zusammen- 
hang zwischen Schmerzen und gesteigerten Magenbewegungen be- 
steht, hat kürzlich der Amerikaner Hardt’) mit Hilfe graphischer 
Darstellung der Innendruckschwankungen des Magens erneut dar- 
getan. Auch eine eigene Beobachtung spricht dafür. In einem 
Falle von Gastritis, bei dem röntgenologisch zwar kein Spasmus 
aber doch eine recht lebhafte Peristaltik ohne Auftreten von 
Schmerzen vorhanden war, sahen wir bei der gastroskopischen 
Untersuchung den Sphincter Antri wie ein dickes gedrehtes Seil 
sich aufbäumen. Zu gleicher Zeit gab der Kranke, der bis dahin 
schmerzfrei war, einen heftigen krampfhaften Schmerz an, der an 
Intensität und Qualität den Schmerzen glich, die er sonst nach 
der Nahrungsaufnahme verspürte. 

DL. R. Müller, Münch. med. Wochenschr. 1919, H. 21, 8. 547. 

2) v. Bergmann, Berlin. klin. Wochenschr. 1918, Nr. 21 u. 22. 

3) Westphal, Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 114, H. 3 u. 4, 8. 327. 

d) Obrastzow, Dtsch. med. Wochenschr. 1902. 

5) Schütz, Arch. f. Verdauungskrankh. Rd. 15, 1909. 

6) Schur, Wien. klin. Wochenschr. Jahrg. 35, Nr. 32, S. 684, 1922. 

7) Hardt, Arch. of int. med. Bd. 29, No. 5, p. 684, 1922. 
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Aus alledem ergibt sich jedenfalls ein gewisser Parallelismus 
zwischen der Entstehung der Schmerzen beim Ulcus ventriculi 
einerseits und der Ausbildung des uns hier besonders beschäftigen- 
den Sanduhrspasmus andererseits, da beide Erscheinungen, wie wir 
hören, auf Reflexvorgängen beruhen sollen, die durch Reiz der 
Nerven am Geschwürsgrund ausgelöst werden. Demgemäß erscheint 
es auch gerechtfertigt, für beide Vorgänge gleichartige Reize 
anzunehmen und die Erfahrungen, die man bezüglich der Schmerz- 
genese beim Ulcus sammeln konnte, auch auf die Verhältnisse bei 
der Entwicklung des Ringspasmus zu übertragen. Überblickt man 
die Literatur über diesen Gegenstand, so begegnet man mancherlei 
sich widersprechenden Anschauungen. Immerhin vertritt die Mehr- 
zahl der Autoren den Standpunkt, daß neben mechanischen Momenten 
vor allem die Salzsäure des Magensaftes für die Erregung von 
Nervenendigungen an der Geschwürsstelle und damit für die Ent- 
stehung der Spasmen sowohl, wie der Magenschmerzen verant- 
wortlich zu machen sei (s. z. B. L. R. Müller')). Man stützt 
sich dabei besonders auf die immer wieder gemachte Beobachtung. 
daß Alkalizufuhr die Magenschmerzen zu lindern vermag. Weiter 
wird namentlich von Porges?) geltend gemacht, daß der Eintritt 
der Schmerzen stets mit dem Höhepunkt der Acidität des Magen- 
inhalts zusammenfalle, eine Behauptung, die von Schur?) aller- 
dings bestritten wird. 


Auffallend ist nun, daß bei Einnahme einer Röntgenmahlzeit 
nur selten Schmerzen entstehen. Auch solche Ulcuskranke, die 
sonst regelmäßig entsprechende Zeit nach dem Essen mehr oder 
minder heftige Beschwerden bekommen, bleiben nach Zufuhr des 
Bariumbreis in der Regel davon verschont. Wenn nun wirklich 
der Säurereiz die Schmerzen verursacht, sind für die Erklärung 
dieses bemerkenswerten Verhaltens im wesentlichen zwei Möglich- 
keiten in Betracht zu ziehen. 


Zunächst wäre daran zu denken, daß die Kontrastmahlzeit den 
Magensaftfluß garnicht oder nur ungenügend anzuregen vermag ®. 


D) L. R. Müller. a. a. O. 


2) Porges, Wien. med. Wochenschr. Jahrg. 35, Nr. 40. N. 79, 1922. 

3) NïNehur. a a. O. 

4) In diesem Zusammenhang verdient eine Beobachtung von Beeehini®; Be- 
achtung. Der Autor sah in einem Falle einen Pylorospasmus auftreten, wenn er 
I, bis 1 Stunde nach Verabfolguns einer Bariumaufschwemmung noch ein gewähn- 
liches Frühstück essen lieb; nach Bartumbrei allein blieb dagegen der Spasmus aus. 


D Beeehini, Radiol. med. Bd. 11, Nr. 7, S. 442, 1924. 
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Wenn wir uns daran erinnern, welch große Rolle psychische Fak- 
toren bei der Magensaftsekretion spielen, wäre ein solches Ver- 
halten an sich verständlich, ist doch der Bariumbrei den meisten 
Kranken widerlich. Die Erfahrung lehrt demgegenüber, daß Kranke, 
die nach Probefrühstück genügende oder gar verstärkte Acidität 
aufweisen, auch vor dem Röntgenschirm nach Bariummahlzeit eine 
entsprechend hohe Sekretzone erkennen lassen; auch die freie Salz- 
säure ist dabei, wie wir uns überzeugen konnten, gewöhnlich in 
reichlichem Maße vorhanden. Wir haben mit dünnem Schlauche 
in regelmäßigen Abständen nach der Einnahme des Kontrastbreies 
Sekret aus dem Magen abgesaugt und titriert und so Aciditäts- 
kurven bekommen, die den nach Probefrühstück gewonnenen im 
wesentlichen entsprachen. Eine ungenügende Magensaftsekretion 
kann demnach für das Ausbleiben der Schmerzen nach Röntgen- 
mahlzeit nicht verantwortlich gemacht werden. 

Noch eine zweite Möglichkeit muß in Erwägung gezogen werden, 
wenn man die Frage, warum der Schmerz beim Ulcus ventriculi 
nach Röntgenmahlzeit ausbleibt, klären will. Es könnte nämlich 
ein an sich genügend starker Säurereiz unter den besonderen Ver- 
hältnissen bei der Kontrastmahlzeit nicht zur Geltung kommen, 
weil sich dabei Bariumbrei gleich, nachdem er gegessen war, im 
Geschwür selbst festsetzt, dieses gleichsam blockiert und so vor 
der Einwirkung des ja erst später sezernierten Magensaftes schützt. 
Wenn wir bedenken, wie lange man bei einer Röntgenuntersuchung 
Kontrastmittel noch in einer Ulcusnische hängen bleiben sieht, wird 
eine derartige Annahme nicht befremden. In gleicher Weise ließe 
sich dann auch das Fehlen eines Sanduhrspasmus bei manchen 
Kranken mit Ulcus ventriculi erklären. 

Wenn die eben entwickelten Vorstellungen richtig wären, er- 
gäbe sich zugleich auch eine Möglichkeit, um auf dem von uns 
beschrittenen Wege weiter zu kommen. Um für die Röntgen- 
diagnose auch da Spasmen zu erzielen, wo sie an sich ausbleiben 
würden, müßte man folgerichtig einen von vornherein ange- 
säuerten Kontrastbrei geben.) 

Wir haben zu diesem Zwecke der Bariummahlzeit so viel Salz- 
säure zugesetzt, bis ein eingetauchtes Kongopapier von dem Ge- 
misch stark gebläut wurde. 2—3 ccm Acidum hydrochloricum purum 


1) Bei Durchsicht der Literatur fanden wir nachträglich, daß bereits v. Berg- 
mann einmal einen stark angesäuerten Röntgenbrei zur Anwendung gebracht hat, 
allerdings unter etwas anderen Voraussetzungen und Bedingungen. Es wird da- 
von später noch die Rede sein. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 150. Bd. 20 
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auf etwa 200—250 ccm Brei waren dazu erforderlich. Die Mahlzeit 
nahm dadurch einen unangenehm sauren Geschmack an, wurde aber 
doch von den Kranken ohne wesentlichen Widerstand genommen. 

Neunzehn Fälle von Magengeschwür haben wir bisher in dieser 
Weise untersucht und zwar wurden zunächst nur solche Kranke 
herangezogen, bei denen die Diagnose des Ulcus klinisch wie rönt- 
genologisch und möglichst auch durch Gastroskopie sichergestellt 


Abb. la. Ins Pankreas penetrierendes Ulcus ventriculi. Füllung mit Ba. sulf.- 
Aufschwemmung in HgO. 


war. In einigen Fällen konnte ferner durch anschließende Opera- 
tion der Befund noch bestätigt werden. Die Kranken wurden in 
der Regel zuerst in der üblichen Weise mit gewöhnlicher Kontrast- 
mahlzeit geröntgent, nach wenigen Tagen dann die Untersuchungen 
unter sonst gleichen Bedingungen mit saurem Brei wiederholt und 
die auf beide Arten gewonnenen Befunde miteinander verglichen. 

Das Ergebnis entsprach nicht unseren Erwartungen. In der 
Magenform ließ sich jedenfalls kein nennenswerter Unterschied 
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zwischen den nach saurem und den nach gewöhnlichem Kontrast- 
brei beobachteten Schattenbildern feststellen. In keinem Falle trat 
nach saurem Brei ein Spasmus auf, der nicht auch ohnedem nach- 
weisbar gewesen wäre. Besonders überzeugend sind in dieser Hin- 
sicht solche Fälle, bei denen trotz großer Nischen der Sanduhr- 
spasmus gefehlt hatte. Ein Beispiel dafür sei angeführt: 


Abb. 1b. Derselbe Fall wie la. Füllung mit saurer Ba. sulf.- Aufschwemmung 
in H,0. 


Fall 18. Marie O., 23jährig. Großes ins Pankreas penetrierendes 
Ulcus, durch Operation bestätigt. Seit einem Jahr Beschwerden. 
Nach Probefrühstück keine freie Säure. HOl-Defizit 7, Ges.-Azid. 1. 

1. IX. Röntgen mit gewöhnlichem Brei, s. Abb. la. Nach 
5 1/, Std. befindet sich im Magen noch etwa ein Viertel des genossenen 
Breis. 

7. IX. Röntgen mit saurem Brei, s. Abb. 1b. Nach 5!/, Std. 
Magen fast leer. Schmerzen sind weder nach gewöhnlichem noch nach 
saurem Brei aufgetreten. 


Wir sehen also, daß bei einem großen Ulcus ventriculi, bei dem 
20* 
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an sich der Mageninhalt inacide war, auch die Zufuhr von saurem 
Bariumbrei keine Anderung im Röntgenbild hervorgerufen hat. 
Man könnte einwenden, daß gerade bei solchem ins Pankreas 
penetrierten Geschwür die Verhältnisse ungünstig lägen, weil die 
Säure schnell durch das im Ulcusgrund austretende Pankreas- 
sekret abgestumpft werde. Es haben aber auch eine Reihe nicht 
penetrierter Geschwüre ein gleiches Verhalten gezeigt. Einen der- 
artigen Fall noch als Beispiel anzuführen, möge genügen. 


Abb. 2a. Ulcus ventriculi mit Nische an der kleinen Kurvatur. Füllung mit 
Ba. sulf.-Aufschwemmung in H,O. 


Fall 16. Ferdinand W., 26jährig. Seit sechs Jahren Schmerzen 
einige Stunden nach dem Essen. Vor einem Jahre Magenblutung. Nach 
Alkoholprobetrunk freie HCl 22. Ges.-Acid. 34. 

Gastroskopisch: An der kleinen Kurvatur oberhalb des Angulus 
pfennigstückgroßes, scharfrandiges, blutig belegtes, frisch aussehendes 
Ulcus mit geröteter Umgebung. 

22. VIIL. Röntgen mit gewöhnlichem Brei: Sehr tief- 
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stehender Magen mit hoher Sekretzone. Erbsengroße Nische ein Quer- 
finger breit oberhalb des Angulus. Kein Spasmus, s. Abb. 2a. Tief- 
wellige überstürzte Peristaltik, normale Pylorusentleerung. Keine 
Schmerzen aufgetreten. 

24. VIII. Röntgen mit saurem Brei: Nische gut gefüllt, kein 
Spasmus. Keine Anderung gegen früher, s. Abb. 2b. Keine Schmer- 
zen aufgetreten. 


Abb. 2b. Derselbe Fall wie 2a. Füllung mit saurer Ba. sulf. - Aufschwemmung 
in H0. 


Hier fehlte also bei einem mit Peracidität einhergehenden 
Ulcus mit frischaussehender Geschwürsfläche und röntgenologisch 
nachweisbarer Nische bei gewöhnlicher Kontrastmahlzeit ein Sanduhr- 
spasmus und trat auch nicht nach saurem Brei auf, obgleich dieser, 
wie sich bei der Durchleuchtung zeigte, sicher sogleich an den 
Geschwürsgrund gelangt war. 

In Fällen, wo an sich schon ein spastischer Sanduhrmagen 
vorhanden gewesen war, war er in gleicher Weise auch nach an- 
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gesäuerter Mahlzeit festzustellen, dabei war er keineswegs stärker, 
gelegentlich sogar eher etwas weniger deutlich ausgebildet. Auch 
hierfür ein Beispiel: 


Fall 10. Lina Kr., 55jährige Frau. Vor 2 Jahren bereits Magen- 
geschwür. Jetzt krampfartige Schmerzen unabhängig vom Essen, auch 
nachts, durch Nahrungsaufnahme zu bessern. Nach Probefrühstück: 
frei HCl 20, Ges.-Acid. 40. 


Abb. 3a. Spastischer Ulcus. Sanduhrmagen mit Nische an der kleinen Kurvatur 
Füllung mit gewöhnlicher Ba. sulf.-Aufschwemmung in H,0. 


Gastroskopisch: Sichergestelltes markstückgroßes Ulcus der 

kleinen Kurvatur mit gelblichem grauhöckrigem Grunde, vom Rande her 
epithelisiert mit diffuser Schwellung und intensiver Rötung der umgeben- 
den Schleimhautteile.. Auch sonst im Magen Gastritis. 
. 16. VI. Röntgen mit gewöhnlichem Brei: Entleerung des 
Ösophagus durch Üardiospasmus verzögert. Große Nische in der kleinen 
Kurvatur mit Sanduhrspasmus, s. Abb. 3a. Nach 5*, Std. ist die 
Hälfte des Breies noch im unteren Magenteil. Nische noch zum Teil 
gefüllt. 


25. VI. Röntgen mit saurem Brei: Ösophagusretention fehlt. 
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Nische viel kleiner, kaum sichtbar, Sanduhrenge weiter, s. Abb. 3b. Nach 
4 Std. noch 1!/, Querfinger breiter Rest im unteren Magenteil. Nische leer. 

Wenn somit auch auf die Entwicklung eines Ringspasmus der 
saure Brei keinerlei Einfluß hatte, so schienen uns doch durch ihn 
in unmittelbarer Umgebung des Geschwürs lokale Muskelkontrak- 
tionen ausgelöst zu werden. Jedenfalls fiel auf, daß die Nischen- 
schatten nach angesäuertem Brei mehrfach deutlich kleiner waren 
als nach gewöhnlicher Kontrastmahlzeit (so in dem eben beschriebenen 


Abb, 3b. Derselbe Fall wie 3a. Füllung mit saurer Ba. sulf.- Aufschwemmung 
in H0. 


Falle 10. Einmal haben wir weiter beobachtet, daß eine große 
Nische sich unmittelbar, nachdem der saure Brei in sie einge- 
drungen war, vom Magenschatten abschnürte und daß dann das 
Verbindungsstück eine Zeitlang vom Magen her auch durch ent- 
sprechendes Drücken nicht wieder gefüllt werden konnte. 

Die Peristaltik des Magens war nach saurem Brei in 
einem Teil der Fälle gleich, des öfteren aber, namentlich am An- 
fang, auch lebhafter als vorher bei der Durchleuchtung unter ge- 
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wöhnlichen Verhältnissen. Das entspricht der üblichen Anschauung. 
Bekanntlich wird ja die Stärke der Peristaltik allgemein — aurt 
unabhängig von einem etwa vorhandenen Ulcus — mit dem Grad: 
der Acidität des Mageninhalts in Beziehung gebracht. Experi- 
mentell hat diesen Einfluß der Säure auf die Magenbewegungen 
schon v. Tabora?) — ohne die Beziehung zum Ulcus ventriculi 
besonders zu beachten — im Röntgenverfahren zur Darstellung 
gebracht. 

Einen Cardiospasmas oder Pylorospasmus haben wir 
nach Einnahme der sauren Mahlzeit nie auftreten sehen; der an- 
gesäuerte Brei lief im Gegenteil in der Regel auffallend schnell 
bei lebhafter Peristaltik durch den offnen Pylorus ins Duodenum 
weiter. Dieselbe Erfahrung hatte früher schon v. Bergmann’) 
machen können, als er bei Ulcuskranken während des Spätschmerzes 
eine saure Bariumaufschwemmung in den Magen goß. Mit der 
Lehre, daß die Anwesenheit von Säure im Duodenum reflektorisch 
zum Pylorusschluß führe, lassen sich diese Beobachtungen schwer 
in Einklang bringen. Neuere Untersuchungen von Barsöny u 
Egan?) haben ebenfalls zu dem Ergebnis geführt, daß es einen 
Pylorusschlußreflex vom Duodenum aus nicht gibt. 

Auch die entgültige Entleerung des Magens fanden wir 
gegenüber den Verhältnissen bei gewöhnlicher Röntgenmahlzeit 
bei saurem Brei nur in einem Falle etwas verzögert, häufiger er- 
folgte sie sogar dabei beträchtlich schneller (so in den beiden oben 
beschriebenen Fällen 18 und 10). Übrigens hat Forschbach‘i 
bereits darauf hingewiesen, daß trotz peraciden Mageninhalts ge- 
legentlich auch beschleunigte Entleerung vorkommt. 

Zum Schluß soll noch, so weit das auf Grund der vorliegen- 
den Untersuchungen möglich ist, zur Frage der Schmerzentstehung 
beim Ulcus ventriculi Stellung genommen werden. 

Nach der gewöhnlichen Kontrastmahlzeit sind bei unseren 
Fällen nur zweimal Schmerzen aufgetreten, einmal eine Stunde 
nach Breiaufnahme, offenbar im Zusammenhang mit einem Pyloro- 
spasmus, in dem anderen Falle als Frühschmerz bei einem gastro- 
skopisch nachgewiesenen Ulcus mit Sanduhrdauerspasmus ohne 
Nische. Dem stehen eine Anzahl anderer Fälle gegenüber, wo sich 
der Sanduhrspasmus unter unseren Augen entwickelte, ohne daß 


l) v. Tabora, Verh. d. dtsch. Kongr. f. inn. Med, 1911, S. 378. 
2) v. Bergmann, a. a. O. und Jahreskurse f. ärztl. Fortbild. 1921, HI. 
3) Barsony u. Egan, Müneb. med. Woehensehr. 1925, Nr. 30, S. 1242. 


4) Forschbach, Areh. f. Verdauungskrankh. Bd. 15, S. 153. 
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das mit Schmerzen verbunden gewesen wäre. Ebenso haben auch 
bei lebhaftester Peristaltik die Kranken in der Regel nicht über 
unangenehme Empfindungen geklagt. 

Der saure Brei hatte offenbar auf die Schmerzentwicklung 
keinen wesentlichen Einfluß. Nur in zwei Fällen haben sich da- 
nach Schmerzen eingestellt, während sie nach gewöhnlicher Röntgen- 
mahlzeit nicht vorhanden waren. 

So bekam ein Kranker (Fall 4) mit einem röntgenologisch nicht 
nachweisbaren, aber gastroskopisch sichergestellten Geschwür schon, 
während er den sauren Brei aß, Schmerzen, die für die Dauer der 
auffallend schnell verlaufenden Entleerung anhielten. Im Röntgen- 
befund konnten wir übrigens keinen wesentlichen Unterschied gegen- 
über dem Verhalten bei gewöhnlicher Kontrastmahlzeit, die nicht 
zu Schmerzen geführt hatte, feststellen. 

Die Tatsache, daß der Säurereiz allein auch beim Ulcus ventri- 
culi keine Schmerzen verursacht, ist früher schon von v. Berg- 
mann!) auf Grund experimenteller Untersuchungen betont worden. 
Unter anderem goß er bei einem — durch Operation bestätigten 
— cispylorischen Ulcus Salzsäurelösung von einer Acidität von 
100—150 in den Magen hinein und hat damit keinerlei Schmerz- 
empfindung bei dem betreffenden Kranken auslösen können. Wir 
haben bei einem unserer Fälle diesen Versuch v. Bergmann's 
mit gleichem Ergebnis wiederholt. 

Fall 19. 35jährige Patientin mit Sanduhrmagen und großer Nische. 
Säurewerte bei Probefrühstück normal. Bei der Operation wurde 
später ein ins Pankreas penetriertes Ulcus gefunden mit hochgradiger 
ausgedehnter Gastritis in seiner Umgebung. 

Einige Zeit nach dem Essen hatte die Patientin regelmäßig heftige 
Schmerzen gehabt. Bei der Röntgenuntersuchung waren weder nach 
gewöhnlichem noch nach saurem Brei unangenehme Emp- 
findungen aufgetreten. Früh nüchtern enthielt der Magen zu einer 
Zeit, wo keine Schmerzen vorhanden waren, 20 ccm Inhalt (freie HCl 25, 
(es.-Acid. 45). Dazu wurde 10 ccm Salzsäurelösung (Acidität etwa 400) 
eingefüllt, ohne daß danach Schmerzen auftraten. !/, Std. später fanden 
sich im Mageninhalt noch folgende Säurewerte: freie HCI 90, Ges.-Aecid. 110. 

Der beschriebene Fall erscheint uns namentlich wegen der 
begleitenden Gastritis bemerkenswert, weil von mancher Seite 
gerade solch entzündlichen Veränderungen in der Umgebung des 
Geschwürs eine besondere Bedeutung für die Entstehung der Magen- 
schmerzen beigelegt wird (Schur,”) Schütz,®) Jonas‘). Daß 

1) v. Bergmann, a. a. O. 

2) Schur, a. a. O. 

3) Schütz, Wien, klin. Wochenschr. Jahrg. 35, Nr. 3839, S. 762, 1922, 

4) Jonas, Med. Klinik Jahre. 18, Nr. 23, 24, 25, 1922. 
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dabei ein Reiz der Säure auf die entzündlich veränderte Schleim- 
haut eine wesentliche Rolle spiele, ist nach vorliegender Beob- 
achtung unwahrscheinlich. 

Bekanntlich werden Magenschmerzen häufig durch erneute 
Nahrungszufuhr zunächst gebessert. Meist wird das auf eine Ab- 
stumpfung der Säure durch die aufgenommenen Ingesta bezogen. 
Doch hat v. Bergmann (in dem bereits oben erwähnten Falle; 
auch durch Zufuhr saurer Bariumaufschwemmung in gleicher 
Weise ein Nachlassen der Spätschmerzen erzielen können. Unsere 
eigenen Erfahrungen erlauben keine Stellungnahme zu dieser Frage. 
In dem einzigen Falle, bei dem schon vor der Röntgenuntersuchung 
früh nüchtern ein, übrigens nur mäßiger, Magenschmerz bestanden 
hatte, blieb dieser durch den sauren Brei ganz unbeeinflußt. 
Gegenüber dem positiven Ergebnis v. Bergmann’s scheint uns 
das freilich nicht von Belang. 

Zusammenfassend müssen wir feststellen, dab 
unsere verschiedenenBemühungen, durchelektrische 
und chemische (Säure)-Reize beim Magengeschwür 
Spasmen oder Schmerzen auszulösen, ergebnislos 
verlaufen sind. Für die Entstehung derartiger Begleit- und 
Folgeerscheinungen des Ulcus ventriculi kann demnach der Salz- 
säure allein eine entscheidende Bedeutung nicht zuerkannt werden. 
eine Auffassung, wie sie in der Literatur noch vielfach nicht ge- 
nügend zum Ausdruck kommt. Weitergehende Schlußfolgerungen 
aus solchen negativen Befunden zu ziehen, halten wir nicht für 
erlaubt. 
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Aus der Medizinischen Klinik der Universität Breslau. 
(Direktor: Geh. Med.-Rat Prof. Dr. O. Minkowski.) 


Perniziöse Anämie mit erhaltener Salzsäuresekretion. 
Von 


Gert Taubmann. 


Das Bild der perniziösen Anämie wird von zwei Symptomen- 
komplexen beherrscht. Wir finden Erscheinungen 1. von seiten 
des Blutes, 2. Veränderungen im Bereich des Verdauungstraktus; 
dazu kommt in einem großen Teil der Fälle die Affektion des 
Zentralnervensystems. 

Es dürfte daher die Kenntnis eines Falles von Interesse sein, 
bei dem die Diagnose einer echten kryptogenen perniziösen Anämie 
gestellt werden mußte, trotzdem das führende Symptom aus der 
Gruppe der intestinalen Erscheinungen, die Achylia gastrica, fehlte ; 
es sei denn, daß man sich auf den etwas starren Staudpunkt stellen 
wollte, die Achylie sei eine conditio sine qua non, deren Fehlen 
zur Ablehnung der Diagnose zwänge. Es wird gezeigt werden, 
daß, auch wenn man sich auf den überaus kritischen, aber sicher 
berechtigten Standpunkt Weinbergs?) stellt, der von den in der 
Literatur mitgeteilten Perniziosen mit erhaltener Salzsäuresekre- 
tion kaum einen anerkennt, in diesem Falle die Diagnose perni- 
ciosa gesichert werden konnte. 


Wir lassen zunächst die Schilderung des Falles folgen: 


Es handelt sich um einen 24jährigen Mann aus gesunder Familie, 
der auch selbst früher keine schwereren Erkrankungen durchgemacht hat. 
1921 erhielt er einen Schädelschuß. Der Einschuß befand sich am Nasen- 
rücken, der Ausschuß in der Mitte des linken Parietale. Wahrscheinlich 
handelte es sich um einen Konvexitätsschuß. Durch Operation wurden 
damals Knochensplitter entfernt; Reste des Geschosses wurden nicht ge- 
funden. Eine Zeitlang ging es nun dem Pat. gut; dann traten wieder- 
holt epileptiforme Anfälle auf (nach Schilderung des Kranken Jackson- 
scher Typ). Er unterzog sich deshalb einer Operation, die in der hie- 
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sigen Chirurgischen Klinik ausgeführt wurde. Man fand im Gebiet dss 
Ausschusses narbige Verwachsungen zwischen den Knochenrändern d:r 
Trepanstionsstelle, den Hirnhäuten und dem Hirn. Die kallösen Ränder 
wurden beseitigt, die Verwachsungen gelöst. Seither traten keine An- 
fälle mehr auf. Von Interesse ist, daß schon damals (Dezember 1921; 
der Pat. auffallend bla erschien; der Hämoglobingehalt betrug 60°. 
Eine genauere Untersuchung des Blutbildes erfolgte nicht. — Das Be 
finden war dann längere Zeit gut, In den letzten ®/, Jahren vor der 
Aufnahme (am 2. VI. 1925) nahm die Blässe erheblich zu; der Kranke 
ermüdete leicht bei der Arbeit, hatte oft über Kopfschmerzen uni 
Kribbeln in beiden Beinen zu klagen. Der Appetit war gut; Zunger- 
brennen hat er nie gehabt, dagegen in der letzten Zeit häufig Durch- 
fälle. Wegen dieser Beschwerden suchte er die hiesige Poliklinik anf. 
Der Untersucher fahndete wohl auf eine Blutkrankheit, lehnte aber auf 
Grund des Ergebnisses der Magenausheberung, die freie HCl zeigte, die 
Diagnose Perniciosa ab und überwies den Pat. wegen Verdachts auf 
hämolytischen Ikterus der Klinik. 

Bei der Untersuchung erhoben wir folgenden Befund: 

Nicht sehr kräftig gebauter Mann in recht gutem Ernährungszustande. 
Auffallend ist die hochgradige, deutlich gelbstichige Blässe der Haut, 
sowie die Anämie der Lippen und Schleimhäute. Kein Skleralikterus, 

Im linken Scheitelbein befindet sich eine ca. fünfmarkstückgroße, 
von normaler Haut bedeckte Trepanationsstelle, unter der deutliche Pul- 
sation fühlbar ist. 

An Augen und Hirnnerven kein pathologischer Befund. Die Inter- 
dentalpapillen und Gingivalränder am Unterkiefer zeigen eine leichte 
graue Verfärbung. Keine Lockerung der Zähne. Die Zunge ist sebr 
blaß, von spiegelnder Glätte, ohne Entzündungserscheinungen. 

An Brustkorb und Lungen nichts Bemerkenswertes. 

Die Herzgrenzen sind normal. Über der Spitze hört man ein 
weiches systolisches Geräusch. 

Die Lebergrenzen sind normal. Die Milz ist nicht palpabel, aber 
perkutorisch ein wenig vergrößert. 

An den Extremitäten nichts Besonderes. Keine nachweisbare Ver- 
änderung der Sensibilität. Romberg ist negativ. Beim Gehen mit ge- 
schlossenen Augen tritt aber deutliches Schwanken auf. Die Patellar- 
reflexe sind erheblich gesteigert, kein Patellarklonus. Babinski negativ, 
Achillessehnenreflexe positiv. 

Im Urin ist Urobilin und Urobilinogen sehr stark positiv. 

Der Blutbefund war folgender: Hämoglobin 50°%,, Erythrocyten 
2,17 Millionen. Färbeindex == 1,1. Leukocyten 4100, davon 

Polynukleäre 60°, 
Lymphocyten 37°], 
Eosinophile L 
Monocyten 2.5: 

Im roten Blutbild zeigte sich deutliche Anisocytose mit vorwiegender 
Makrocytose und Poikilocytose. Zahlreiche Normoblasten, basophile 
Tüpfelung, vereinzelt Megaloblasten; einmal wurde eine Knochenmark- 
riesenzelle gefunden. Die Untersuchung auf Resistenz der Erythrocyten 
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ergab den Beginn der Hämolyse bei 0,4°/, NaCl, komplett wurde sie 
bei 0,28°),. Bei der Bilirubinbestimmung im Serum wurden mit der 
indirekten Methode 1,5 Einheiten gefunden. 

Die Wassermann’sche Reaktion war negativ. 

Der Magen war bei Ausheberung in nüchternem Zustande leer. 
Nach Probefrühstück betrug der Wert für freie HCl 21, die Gesamt- 
acidität 47. 

Eine Röntgenaufnahme des Schädels ergab bis auf den erwähnten 
Knochendefekt keinen pathologischen Befund, besonders fand sich kein 
Schatten eines Geschoßrestes. 

1 Woche später war das Blutbild fast unverändert: Hämoglobin 50°/,, 
Erythrocyten 2,04 Millionen, F. = 1,2. Gelegentlich traten subfebrile 
Temperaturen auf. | 

Am 13. VI. wird eine deutliche Verschlechterung festgestellt: Hämo- 
globin 43 %,,, Erythrocyten 1,8 Millionen. Es treten Durchtälle auf. 

Es wird nun, um die Diagnose in jeder Richtung zu sichern, ver- 
sucht, durch Adrenalininjektion eine Ausschwemmung pathologischer 
Leukocytenformen zu erzielen. 30 Minuten p. inject. ist die Zahl der 
weißen Blutzellen auf 9000 gestiegen. Die Differenzierung ergibt 

34 °/, Polynukleäre, 
59 °/, Lymphocyten, 
3,, Eosinophile, 
3°), Monocyten, 
1°/, Mastzellen. 


Am 16. sind die Blutwerte noch etwas gesunken (Hämoglobin 40 °/,, 
Erythrocyten 1,76 Millionen). Der Kranke erbricht sein Mittagessen, 
ca. 800 ccm flüssig-breiigen Inhalts. Darin keine freie HCl, Ges.A. 70. 

Es wird eine Neosalvarsankur mit geringen Dosen (0,075 1mal 
wöchentlich) eingeleitet. Am 23. hat sich der Blutstatus etwas ge- 
bessert: Hämoglobin 47 °/,, Erythrocyten 1,85 Millionen. Ein Alkohol- 
Probefrübstück ergibt: 22 freie HCl, 40 Ges.A. In der nächsten Zeit 
bessern sich Allgemeinzustand und Blutbild konstant. Am 15. VIII 
werden Hämoglobin 60°/,, Erythrocyten 2 Millionen gefunden. Die 
Durchfälle sind unter Kalkmedikation zum Stehen gekommen. Am 17. IX, 
werden 65°), Hämoglobin und 2,46 Millionen Erythrocyten gefunden. 
Im Ausstrich mäßig viel Normoblasten, deutliche Aniso- und Poikilocytose. 
Die Säurewerte nach einem Probefrühstück betragen: Fr. HCl 12, Ges.A. 42. 


Am 22. IX. finden wir 73°/, Hämoglobin, 2,9 Millionen Erythro- 
cyten. Der Pat. fühlt sich sehr gut und verrichtet leichte Arbeiten. 


Am 26. IX. werden 94°/, Hämoglobin und 3,57 Millionen Erythro- 
cyten festgestellt; deutliche Aniso-, Makro- und Poikilocytose. Normo- 
blasten sehr selten. Pat. hat gesunde Gesichtsfarbe, fühlt sich aus- 
gezeichnet und wird auf seinen Wunsch vorläufig entlassen. 

(Kurz vorher wurde bei dem Krauken eine Duodenalsondierung vor- 
genommen, auf deren interessantes Resultat hier nur kurz hingewiesen 
werden soll: Trotz freier Salzsäure im Magen fanden sich in den mit 
dem Duodenalinhalt angelegten Kulturen massenhaft Colibazillen, ein 
Befund, der einigermaßen gegen die Höfert’schen (2) Ansichten über 
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die grundsätzliche Bedeutung der freien HCI für die Sterilität des nor- 
malen Duodenums spricht.) 


Am 9. XI. 1925 stellte sich der Kranke auf unseren Wunsch wieder 
vor. Er fühlte sich gut und war arbeitefähig. Seit seiner Entlassurg 
hat er 2!/, kg zugenommen. Er war wesentlich weniger blaß als t-: 
seiner ersten Aufnahme, doch war ein gelblicher Ton der Hautfarbe un- 
verkennbar. Bis auf eine leichte systolische Unreinheit an der Herz- 
spitze und erheblich gesteigerte Sehnenreflexe ergab die körperliche 
Untersuchung ein normales Resultat. Im Urin waren Urobilin urd 
Urobilinogen positiv. Der Blutbefund war folgender: Hämoglobin 93® , 
Erythrocyten 4,2 Millionen, F.I. = 1,1. Deutliche Aniso-Makrocytos:, 
geringe Poikilocytose, keine kernhaltigen roten Elemente. Die Leuko- 
cytenzahl betrug 7000 mit 63°), Polynukleären, 30%, Lymphocyten, 
6°, Eosinophilen, 1°, Monocyten. Bilirubin im Serum direkt negativ, 
indirekt 0,5 Einheiten. Der Magen war nüchtern leer. Nach Probe- 
frühstück wurde 50 fr. HCl und 72 Ges.A. gefunden. Blut war nicht 
nachweisbar. Der mikroskopische Befund war normal. Diesmal konnte 
eine objektive Messung der roten Blutkörperchen vorgenommen werden. 
Der Befund war insofern überraschend, als die Makrocytose wesentlich 
stärker war, als man nach dem gefärbten Trockenpräparat anzunehmen 
geneigt war. Bei der Messung von 200 Zellen wurden gefunden: 


Größe: 5—7 u 5% 


11—12,5 æ 12°), 
12,5—13,5 u 1°, 
also: 85°), Makrocyten, 
10 ° Normocyten, 
5°, Mikrocyten. 
Mit Rücksicht auf die hohe Zahl eosinophiler Zellen im Blut (6°) 
wurde der Stuhl mehrfach auf Würmer und Wurmeier ‚untersucht. Trotz 


negativen Resultates wurde, um sicher zu gehen, eine Wurmkur durch- 
geführt, die resultatlos blieb. 


Bei der nach einigen Tagen wiederholten Ausheberung waren die 
Säurewerte nach Probefrühstück für fr. HCl 50, für Ges. A. 80. Das; 
Blutbild wies keine Anderung auf. Der Kranke wurde wieder entlassen. 


Wenn man nun die bei diesem Patienten erhobenen Befunde 
unter dem Gesichtspunkte betrachtet, inwieweit sie für oder gegen 
die Diagnose einer perniziösen Anämie sprechen, so ist zu sagen, 
daß wir zunächst durch die Schußverletzung, durch die auffallend 
starke basophile Tüpfelung der roten Blutkörperchen und durch 
die anfangs recht erhebliche Gingivitis dazu kamen, eine Blei- 
intoxikation zu erwägen. Diese Frage konnte aber in negativem 
Sinne entschieden werden, da die Anämie ausgesprochen hyper- 
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chromen Charakter hatte, was bei der Bleianämie nie der Fall ist. 
Auch fehlten alle der Bleivergiftung eigentümlichen Erscheinungen 
von seiten der Niere und des Darmes. Außerdem konnten weder 
bei der Operation, noch in dem später angefertigten Röntgenbilde 
Reste des Geschosses gefunden werden. Abgesehen davon war 
es von vornherein bei einer Durchschußverletzung durch Infanterie- 
gescho unwahrscheinlich, daß Stücke des Bleikernes im Körper 
zurückgeblieben seien. Schließlich ist noch zu erwähnen, daß die 
verdächtige Gingivitis unter indifferenter Behandlung schnell ab- 
heilte, also sicher banaler Natur war. 

Die Frage, ob das beschriebene Krankheitsbild einer anderen 
Gruppe von Blutkrankheiten angehöre, ob es sich möglicherweise 
um die aleukämische Form einer Leukämie handele, mußte er- 
wogen werden mit Rücksicht auf den von Lepehne?°) beschriebenen 
Fall, der die Symptome, einer Perniziosa, allerdings auch Leuko- 
cytose mit überwiegender Lymphocytose aufwies, und bei dem die 
intra vitam gestellte Diagnose aleukämische Lymphadenose durch 
die Sektion bestätigt werden konnte. Wir suchten dies durch eine 
Adrenalininjektion zu entscheiden. Wir erwarteten eventuell Aus- 
schwemmung pathologischer Zellformen, die in diesem Sinne ge- 
deutet werden konnten. Da nur die Erscheinungen auftraten, die 
wir auch beim Normalen nach Milzkontraktion sehen, mußte auf 
diese Erklärung verzichtet werden. 

Schließlich muß noch ein hämolytischer Ikterus erwogen 
werden: Fehlen des familiären Auftretens, keine Minderung der 
Resistenz der roten Blutkörperchen, eher Pachydermie, keine Mikro- 
cytose, schließlich die schnelle Progredienz des unbehandelten Lei- 
dens, all dies spricht wohl mit Sicherheit gegen diese Diagnose. 

So bleibt schließlich nur eine Möglichkeit: das Fehlen der 
Achylie, deren Befund wir als ein Kardinalsymptom, wenn nicht 
gar als eine dem Perniziosakomplex übergeordnete Erscheinung zu 
bewerten gewöhnt sind, kann hier nicht nur Ablehnung der Dia- 
enose führen. Die lückenlose Anwesenheit aller anderen Perni- 
ziosasymptome, besonders die typischen Blutbefunde, sichern die 
Diagnose. Wir finden die hyperchrome Anämie, die Megalocytose, 
die Bilirubinämie als Ausdruck des Blutzerfalls, das Auftreten 
kernhaltiger roter Elemente, schließlich die Leukopenie als Aus- 
druck der insuffizienten Leukopoese. Dazu kommen von ander- 
weitigen Symptomen das typische Aussehen, die Ataxie, die Par- 
ästhesien, die wegen ihrer bilateralen Gleichmäßigkeit nicht durch 
den Schädelschuß erklärt werden können; endlich die Hunter’sche 
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Zunge. Ob die Durchfälle zum Perniziosakomplex gehörten oder 
interkurrent waren, ist nicht sicher; ihre leichte medikamentöse 
Beeinflußbarkeit spricht gegen die erste Ansicht. Schließlich ist 
festzustellen, daß keines der uns bekannten ätiologischen Momente. 
die zum Bild der Perniziosa führen können, hier nachweisbar ist. 
Für eine Lues ist kein Anhaltspunkt, die Wassermann’sche Re- 
aktion ist negativ. Der Verdacht einer Wurmerkrankung muß eben- 
falls nach eingehender Untersuchung abgelehnt werden. 

Die bei der Nachuntersuchung des Pat. am 9. XI. erhobenen 
Befunde müssen im Sinne einer Vollremission gedeutet werden: 
die Blutwerte sind fast normal, doch ist der Färbeindex höher 
als 1. Das Vorhandensein von Bilirubin im Serum weist darauf 
hin, daß der blutzerstörende Prozeß nicht zum Stillstand gekommen 
ist; nur ist er offenbar so gut kompensiert, daß kernhaltige Ele 
mente nicht ausgeschwemmt zu werden brauchen. Die auffallende 
Vermehrung der Magensalzsäure bis zu durchaus peraciden Werten 
ist kaum befriedigend zu erklären und soll zunächst nur notiert 
werden. Es wäre verfehlt, aus diesem einen Fall, der in der 
Prägnanz seiner Erscheinungen allein dasteht, weitgehende 
Schlüsse für die Pathologie des Perniziosakomplexes zu ziehen. 
Für die Diagnose einer perniziösen Anämie wird in praxi die 
Achylie unverändert gefordert werden. Erst wenn weitere der- 
artige Fälle mit allen uns zur Verfügung stehenden klinischen 
Methoden analysiert sind, kann man versuchen, sie für unsere Auf- 
fassung der Perniziosa kritisch zu verwerten. 


Literatur. 
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Aus der II. medizinischen Klinik der Universität München 
(Vorstand: Geheimrat Friedrich v. Müller) 
und der medizin. Klinik der Medizinischen Akademie Düsseldorf 
(Vorstand: Geheimrat Hoffmann). 


Zur Genese der Fettsucht. 


Von 


Dr. S. Lauter. 


Abnormer Fettansatz und (Gewichtssteigerung setzen voraus, 
daß mehr Nahrung aufgenommen als verbrannt wird. Diese These 
gilt, wenn das Gesetz von der Erhaltung der Energie lückenlos 
in Kraft ist. Setzt ein Mensch Fett an, so ißt er mehr, als er in 
der momentanen Lebenslage braucht. Die Quelle für die Fett- 
bildung bildet erstens das Fett der Nahrung; eine große Rolle spielen 
zweitens auch die Kohlehydrate, wie wir aus den Beobachtungen 
an Menschen und vor allem aus den Erfahrungen der Tierzüchter 
<z. B. Kartoffelmast der Schweine) eindeutig wissen, ohne daß uns 
die chemischen Umsetzungsprozesse restlos bekannt wären. Die 
Fettbildung aus Eiweiß ist noch nicht bewiesen; sie ist vielleicht 
möglich auf dem Umwege über den Zucker. Eine wesentliche Be- 
deutung bei der Entstehung der Fettsucht kommt ihr wohl kaum 
zu, wie uns die Praxis lehrt. Es besteht kein Anhaltspunkt dafür, 
daß beim Fettsüchtigen die Tendenz zur Fettbildung aus den zu- 
geführten Nahrungsmitteln qualitativ verändert ist. Sowohl bei 
der „exogenen“ wie bei der „endogenen“ Adipositas ist das Fett 
sehr leicht oxydabel; für eine Störung in dem Sinne, daß das Fett 
der Fettsüchtigen schwerer verbrenne, bestehen keinerlei Beweise. 
Auf die Bergmann’sche Theorie von einer lipomatösen Tendenz 
werden wir später noch eingehen. 

Daß die Fettsucht bei an für sich normalen Stoffwechselvor- 
gängen lediglich durch ein Mißverhältnis zwischen Zufuhr und 
Bedarf entstehen kann, ist bekannt. Ist der Bedarf normal, die 
Zufuhr jedoch gesteigert, so entsteht nach Noorden (Z) die Über- 
fütterungsfettsucht. Ebenso häufig wird, wie Noorden betont, 
die Entwicklung der Fettleibigkeit durch Einschränkung der Energie- 
ausgaben verursacht („Faulheitsfettsucht“). 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 150. Bd. 21 
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Die zur Erhaltung stofflichen Gleichgewichts nötige Nahrung 
ist seit den exakten Untersuchungen Voits, Rubners und anderer 
ziemlich genau bekannt. Für den einzelnen Fall lassen sich natürlich 
nur annähernd richtige Schätzungen aufstellen, die sich aber durch 
die praktische Erfahrung als hinlänglich genau erwiesen haben 
Man gelangt — ich folge der Noorden’schen Darstellung, die heute 
noch die gleiche Gültigkeit haben dürfte —, zu folgenden mittleren 
Werten der Erhaltungskost: 


Tabelle 1. 

| Kalorien Beispiel bei 

ipro Tag und kg 70 kg Gewicht 
1. Bei völliger E ETER (z. B. Schlaf, | 22—24 1540—1680 

„Grundumsatz“) | Ä 

2. (rrundumsatz und Steigerung durch 3 Nahrung, 25—27 1750 — 1 
3. Bettruhe 30 2100 
4. Zimmerruhe 32—35 2230—24) 
5. Leichte Arbeit (Stadtmenseh) 35—40 2490 — 2m 
6. Mittlere körperliche Arbeit 40—50 i .2800-- 3300 
T. Schwere körperliche Arbeit i U—60 I 3500-4210) 


Aus dieser Zusammenstellung ergibt sich folgendes: 

Unter den Faktoren, die den Kalorienbedarf in die Höhe treiben, 
spielt die Arbeit, d. h. die Bewegung, die dominierende Rolle. 
Durch die Muskeltätigkeit (in weitestem Sinne) wird der Sauer- 
stoffverbrauch in einer Weise beeinflußt, die ihn auf weit über das 
Doppelte hinaufsetzen kann. Die Stoffwechselsteigerung nach 
Nahrungsaufnahme bleibt dagegen in geringen Grenzen. Dies 
ist deshalb um so bemerkenswerter, als die Mehrung des O,-Ver- 
brauchs nach Nahrung ja vor allem auf Kosten der spezifisch- 
dynamischen Wirkung zu setzen ist. (Rubner im Gegensatz 
z. Zuntz.) Die spezifisch-dynamische Wirkung bleibt in relativ 
engen Grenzen.. Weitaus die variabelste Größe mit einem 
immensen Spielraum ist die „Arbeit“ im weitesten Sinne, mit all 
ihren inneren Komponenten, den Bewegungstrieb, der Agilität und 
Lebhaftigkeit. Nichts kann daher so sehr an Kalorien sparen, wie 
Einschränkung der Arbeit. Dabei braucht der Nachlaß an auf- 
gewandter Energie gar nicht groß zu sein, um schließlich sich noch 
bemerkbar zu machen. v. Noorden rechnet ein lehrreiches Bei- 
spiel aus dem täglichen Leben durch. Ein 70 kg schwerer Mann. 
der bisher in einem Stockwerk 15 m über der Erde wohnte und 
den Weg am Tage 4mal machte, nimmt sich eine Paterrewohnung. 
Dadurch spart er täglich die Verbrennung von 3,54 g Fett (in 
dem noch angeführten Beispiel), im Jahre also fast 2 kg Fettgewebe. 
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Es ist ohne weiteres verständlich, warum, ganz normalen Zer- 
setzungsverhältnissen vorausgesetzt, bei gleichbleibender Nahrung 
ein zu wenig an Arbeit zum Fettansatz führt. Die Theorie der 
„exogenen“ Fettsucht beruht auf dem Mißverhältnis von Nahrungs- 
aufnahme und Tätigkeit. Die Frage ist nicht die: ißt ein Fetter 
viel oder wenig? sondern ißt er zuviel im Verhältnis zu seiner 
Tätigkeit. Wenig Nahrung kann bei einem Menschen immer noch 
zuviel sein, wenn er sich kaum bewegt. In der ganzen Frage der 
Fettsucht ist. — das gilt vor allem für die Praxis — das Augen- 
merk: viel zu starr auf die Nahrungsaufnahme an sich, nicht auf 
ihr Verhältnis zum Verbrauch gerichtet. 

Die Einschränkung der Nahrung führt erfahrungsgemäß in 
manchen Fällen zu erstaunlich geringer Verminderung des Körper- 
gewichts. Diese Tatsache war es vor allem, die O. Cohnheim (1), 
F. H. Hoffmann (2), und Norden (Z) zu der Annahme drängten, 
ob nicht etwa eine krankhafte verminderte Zersetzungsenergie des 
Protoplasmas, ein relentissement de la nutrition (Bouchard (3)) 
die Fettsucht verursache.e Durch eine konstitutionelle bedingte 
Herabsetzung der Verbrennungsvorgänge ist, unter sonst gleichen 
äußeren Bedingungen, die Disposition zur Fettsucht größer als beim 
Normalen. Diese sog. „endogene“ Fettsucht wird bis zum heutigen 
Tage von der „exogenen“ getrennt. Zu ihr zählen alle jenen 
Fälle, wo eine hereditäre Anlage oder irgendwelche erworbenen 
Störungen der innersekretorischen Drüsen auf eine Einschränkung 
der Oxydationen schließen lassen. Es ist bekannt, daß eine Hypo- 
funktion der Schilddrüse, eine Schädigung der Hypophyse etwa 
durch Tumoren, Veränderungen im Sexualapparat manchmal von 
Fettsucht begleitet sind. Sicherlich stehen diese innerlichen 
Drüsen in engem Zusammenhang mit der Fettsucht. Man nimmt 
an, daß sie in diesem Falle den Oxydationsablauf hemmen. 

Der tägliche Oxydationsprozeß wird durch folgende Größen 
bestimmt: 

1. Den Grundumsatz (O,-Verbrauch bei absoluter Ruhe zur 
Bestreitung von Wärmeverlust, Herz- und Atemarbeit, Drüsen- 
funktion usw.) 

2. Den Umsatz der durch Verarbeitung der Nahrung von seiten 
des Verdauungskanals, vor allem durch überschüssige Wärmebildung 
‚(spezifisch-dynamische Wirkung) in Anspruch genommen wird. 

3. Durch den Anteil, der durch Arbeitsleistung verbraucht wird. 

Eine „endogene“ Veränderung der Oxydationsgröße könnte sich 


also äußern in einer Herabsetzung des Grundumsatzes, 
21* 
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oder in einer geringeren spezifisch-dynamischen Wirkung 
(da die Verdauungsarbeit nicht ins Gewicht fällt), oder in einer 
größeren Nutzeffekt der Arbeit d.h. in einem sparsameren 
O,-Verbrauch bei Tätigkeit. 

Welcher von den 3 Faktoren für die Genese der endogenen 
Fettsucht maßgebende Rolle spielt, darüber kann nur die experi- 
mentelle Prüfung des O,-Verbrauchs Aufschluß geben. Die Angaben 
des Fettsüchtigen allein gestatten nur in wenigen Fällen sicher zu 
entscheiden, wie Nahrungsaufnahme und Verbrennung sich zu- 
einander verhalten. Erfahrungsgemäß werden Fragen nach den 
Essensgewohnheiten von solchen Patienten als Angriffe auf ihr 
heiligstes Menschenrecht angesehen. Wer nicht mit aller Vorsicht 
die Anamnese erhebt, wird selten richtig informiert. „Exogene“ 
und „endogene“ Fettsüchtige verhalten sich in diesem Falle gleich. 

Nach Noorden dokumentiert sich eine abnorm tiefe Ein- 
stellung des Fettstoffwechsels beim Fettsüchtigen in einer Er- 
niedrigung des Grundumsatzes. Durch einen verminderten Grund- 
umsatz wird weniger verbrannt, was noch Noorden zu einer 
Einsparung an verbrennbarer Substanz und allmählichem Gewichts- 
ansatz führen muß. Man hat sich seither bemüht, diesen niederen 
Grundumsatz bei der endogenen Fettsucht nachzuweisen. Es ist 
aber die von Noorden schon selbst angeführte Tatsache immer 
auf das neue bestätigt worden, daß tatsächlich nur in wenigen 
Fällen endogener Fettsucht ein verminderter Ruhenüchternwert ge- 
funden wird. Immerhin zeigt der Grundumsatz bei Fettsüchtigen 
gewisse Eigentümlichkeiten, die eine genauere Betrachtung erfordern. 


Grundumsatz. 


Der Grundumsatz stellt den tiefsten Punkt in der O,-Ver- 
brauchskurve dar, die der Mensch in dem Auf und Ab des Tages 
durchläuft. Er ist eigentlich ein ideeller Wert, der nur unter be- 
sonderen Bedingungen erreicht wird: in völliger Ruhe am frühen 
Morgen, nach 12—14 stündigem Fasten. In Wirklichkeit wird 
diese Ruhelage selten eingehalten und damit der niedrigste O,- 
Verbrauch kaum erreicht, oder nur für ganz kurze Zeit. Selbst 
wenn er erreicht wird, steigt er sehr bald wieder an, da die Im- 
pulse des Lebens, Affekte, Bewegungen, die Einflüsse der Nahrungs- 
zufuhr, nicht lange zurückzuhalten sind und sich bald bemerk- 
bar machen. Trotzdem ist die Höhe des Grundumsatzes nicht 
gleichgültig für die täglichen Verbrennungsvorgänge Er bildet 
die Basis, auf die sich die wechselnden Steigerungen aufsetzen. 
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Für den Gesamtverbrauch spielt die Höhe dieser Basis natürlich 
eine Rolle. 


Die Bestimmung des Grundumsatzes. 


Als Maßstab für den Grundumsatz dient bei einigermaßen 
konstanten respiratorischen Quotienten die Bestimmung des 0,- 
Verbrauchs. Die sämtlichen O,-Bestimmungen der vorliegenden 
Arbeit sind mit dem kleinen Benedict’'schen Modell ausgeführt 
worden. Die technischen Einzelheiten sind ähnlich wie bei dem 
Krogh’schen Apparat, bereits mehrmals beschrieben, und dürfen 
als bekannt vorausgesetzt werden. 

Wir bestimmten die Ruhenüchternwerte am Morgen nach 
mindestens 14stündiger Nüchternperiode und ließen die Patienten 
noch mindestens */, Stunde unter Kontrolle ruhig liegen. Zu 
späteren Versuchen etwa von Juni 1924 an, wurden bei allen 
Untersuchungen auch das Atemvolumen, der Puls und wenn möglich 
die rektale Temperatur der Patienten mit kontrolliert. Das Atem- 
volumen wurde gemessen durch Dazwischenschalten einer Gasuhr. 

Als Normalwerte benutzten wir die Zahlen der Harris- 
Benedict’schen (4) Tabellen, die sich uns in vielen hundert Versuchen 
gut bewährt haben. Es wäre jedoch denkbar, daß diese Tabellen 
versagten, sobald es sich um abnorme Werte handelt. Wie gewinnt 
man normale Vergleichszahlen für den Grundumsatz bei Fett- 
süchtigen? Gibt es normal gebaute Menschen, die etwa die gleiche 
Oberfläche wie ein Fettsüchtiger, oder das gleiche Gewicht haben ? 
Es existieren darüber unseres Wissens noch keine Versuche. Zwar 
hat Benedict (ö) den Stoffwechsel von einigen Athleten geprüft. 
Entsprechend der etwas weiteren Bedeutung des englischen 
Wortes Athlet waren aber darunter nicht besonders gewichtsstarke 
Leute, sondern überhaupt muskulöse, trainierte Menschen. Auf 
meine Veranlassung hin untersuchte deshalb Frl. Dr. Levid& (6) 
anläßlich einer internationalen Ringkampfkonkurrenz in München 
den Grundumsatz von ausnehmend kräftigen schweren Leuten mit 
normalen Proportionen. In der untenstehenden Tabelle sei zu- 
nächst Name, Alter, Länge, Gewicht, Oberfläche nach Benedict, 
Oberfläche nach Dubois angeführt. Die Oberfläche nach Dubois 
wurde mit Hilfe von der von ihm aufgestellten Formel (O = P %*# 
xL9%7 x 71,84) und zwar aus Gewicht P, Länge L in cm und 
einer Konstanten berechnet. Die Oberflächenwerte nach Benedict 
und nach Dubois differieren um höchstens 15°),; wir haben nach 
Dubois fast durchweg etwas höhere Werte gefunden. 
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| Körer- Oberfläche Oberfläche 


Alter - | Ka nach nach 
Name lin an u | gevlei Benedict Du Bois 
in qm In qm 
| ! 

I R |- aæ i 19 | % © 28 2.18 
II G. 36 | 1% 93 | 210 2,08 
III H. 45 | 13 | 98 2,12 2.16 
IVi J | | 16 | 10 2,18 2,30 
Vi H |} 4 135 | 105 2,15 2,08 
Vj Lo ; 86 182 110 2,27 2.31 
VII Co | 377 > 1% 118 2.23 2.32 

VII, Sch : 88 188 130 2.40 2.53 
IX | P. 


4 Ä 180 | as 2.59 

In der folgenden Tabelle sind die mit dem Benedict’schen 
Apparat gefundenen (Rubrik 4) denen nach den Benedict'schen 
Tabellen errechneten Werten (Rubrik 5) für den Grundumsatz 
gegenübergestellt. 


Tabelle 3. 
| l Normaler | Effektiver | Effektiver 
| ne | Kalorien- | Kalorien- Kalorien- Ab- 
Name Be A dict Verbrauch | Verbrauch | Verbrauch weichung 
m pro 24 Std. n.!pro 27 Std. n.) proqm , in °% 
| q | Benedict | Benediet und Std. 

I. R 2.18 | 2052 2026 38,71 183 
Uoo G ç ; 2.10 1982 | 2046 40,59 + 32 
III: H. 2,12 1976 1944 38.16 — 1# 
Vo 2B 1 214 2376 45.42 +11 
VÍ) H 215 2072 ; 2686 51.08 | +24 
VI. L 2.27 2246 1964 36,03 — 125 
VH ` C. 2.23 2320 2202 41,14 HN 

VHI; Sch 2,40 | 2520 2669 46,34 + 60 


IX. PB 2,50 2692 3005 4834 Ajil 


Es sei angeführt, daß Versuchsperson V bei der Untersuchung 
etwas erregt war und IV am Tage der Untersuchung eine Tasse 
Kaffee und 2 Brötchen gefrühstückt hatte. IX besaß ein ziemlich 
starkes Fettdepot. Die Abweichung des effektiven Grundumsatzes 
von den normalen Grundumsatz liegt bei allen Fällen innerhalb 
oder unmittelbar bei den Fehlergrenzen mit den Ausnahmen 
V und IX. 

Es geben also die Benedict'schen Tabellen auch für die ab- 
normen Verhältnisse der Fettsucht gute Vergleichswerte. Voraus- 
setzung dafür ist, daß die Normalwerte überhaupt gut fixierte kon- 


Zur (Genese der Fettsucht. 321 


stante Werte sind, d. h., daß bei einzelnen normalen Menschen von 
gleichem Geschlecht, Alter, Größe, Körpergewicht, gleicher Körper- 
und Außentemperatur die Intensität der Verbrennungen im Nüchtern- 
zustande bei absoluter Ruhe konstant ist. Nur wenn man den 
Grundumsatz des Menschen für eine konstante Größe hält, läßt 
sich über Abweichungen etwas aussagen. Gibt es erhebliche 
Schwankungen des Grundumsatzes beim Normalen, so kann es sehr 
schwierig werden die Ruhenüchternwerte pathologischer Stoffwechsel- 
zustände zu beurteilen. Vor allem gilt dies dann, wenn man den 
Einfluß von Nahrung oder Arbeit auf den Stoffwechsel prüfen will. 
Man verliert den Boden unter den Füßen, wenn man z. B. aus der 
spezifisch-dynamischen Steigerung des O,-Verbrauchs bindende 
Schlüsse auf pathologische Vorgänge ziehen will, und der Grund- 
umsatz jedoch, die Ausgangs- und Vergleichsbasis, schon normaler- 
weise schwanken kann. Die Konstanz des Grundumsatzes 
ist uns zwar sehr wahrscheinlich aber bis jetzt keineswegs sicher 
bewiesen. So fanden z. B. Harris und Benedict(4) in großen 
Reihenuntersuchungen Differenzen bis 31,3%,,. Bennt und Dye (7) 
fanden bei Frauen, deren O,-Verbrauch sie fast einen Monat täglich 
kontrollierten, in den Einzelwerten Differenzen bis ca. 30°/,. Da- 
gegen glauben vor allem die früheren Untersucher wie Loewy (8), 
Zuntz (9), Speck (10), Johannssen (11) auf Grund zahlreicher 
Selbstversuche und exakter Beobachtungen an eine Konstanz des 
Grundumsatzes.. So führt Loewy Beispiele von 5 Personen an, 
deren Grundumsatzbestimmungen innerhalb eines Zeitraumes bis 
zu 20 Jahren mehrmals vorgenommen wurden und deren Mittel- 
werte im allgemeinen gut übereinstimmen. Immerhin zeigen sich 
in den Selbstversuchen Loewy’s und Franz Müller's auch im 
Mittelwert Abweichungen, die pro kg und Minute in den Jahren 
1903—1908 ca. 28°/, betragen. Bei F. Durig zeigt sich in dem 
Mittelwerte von 1904—1907 ein Unterschied von 19°/,. Sieht man 
die so nacheinander gefundenen Werte z. B. die aus dem Jahre 
1888 in den Protokollen nach (Pflüger’s Archiv 46 S. 266), so zeigen 
sich auch hier Schwankungen bis 31°/,. Auch bei anderen von 
-Loewy untersuchten Personen sind doch erhebliche Schwankungen 
im Grundsatz zu konstatieren. Loewy stellt übrigens selbst 
(s. o. S. 198) eine Anzahl dieser schwankenden Resultate zusammen. 
Geppert (12) hat an seinen 4 Versuchspersonen Abweichungen bis 
zu 20°, gefunden. Speck konnte in zahlreichen Versuchen an 
sich selbst eine Differenz des O,-Verbrauchs bis 22°/, feststellen. 
Diese Zahlen geben deswegen zu denken, weil sie an ausgezeichnet 
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geschulten Versuchspersonen (meist Selbstversuche) gewonnen sind. 
Die Schwankungen im O,-Verbrauch treten nicht so deutlich hervor, 
wenn die Versuche nicht kurzfristig, sondern länger dauernd an- 
gestellt waren. In länger dauernden Versuchen fanden Jo- 
hansson (30) und Grafe (Z. J. 40) eine ziemliche Konstanz. Wir 
selbst haben in vielen kurzfristigen Kontrollversuchen manchmal 
erhebliche Abweichungen des O,-Verbrauchs festgestellt, ohne dafür 
einen Grund nachweisen zu können. Viel häufiger gelang es uns 
freilich auch in kurzfristigen Versuchen ziemlich konstante Werte 
zu erhalten. Wir sind wie Grafe der Ansicht, daß man an der 
Konstanz des Grundumsatzes im allgemeinen festhalten muß. Wenn 
sich differierende Werte ergeben, so beruht dies höchstwahrscheinlich 
auf einer Unruhe der Versuchsperson. Es muß jedoch ausdrücklich 
betont werden, daß diese „Unruhe“ dem Untersucher trotz genauer 
Kontrolle entgehen kann, und sich auch nicht in einer Änderung 
der Atem- oder Herztätigkeit d. h. Pulsfrequenz anzuzeigen braucht. 
Das zwingt zu größter Vorsicht dem bestimmten Grundumsatzwert 
gegenüber. 

Gerade bei der Fettsucht fanden wir sehr oft wechselnde 
Resultate für den Nüchternwert. Selbstverständlich waren die 
Versuchsbedingungen stets gleich. Es zeigte sich doch, daß gerade 
bei den Fettsüchtigen während der Probe manchmal der Puls be- 
schleunigt war und die Atmung sich anders verhielt (tiefer oder 
frequenter). Das Verhalten der Atmung und des Herzens ist für die 
Höhe des Grundumsatzes keineswegs gleichgültig. 

Die Atemarbeit geht mit Sauerstoffverbrauch vor sich. Beim 
ruhenden Organismus ist dieser Teil des Energieverbrauchs (neben 
den durch die Herz- und Darmtätigkeit verursachten) als Arbeits- 
zuwachs aufzufassen, so daß erst der Rest der eigentliche „Grund- 
umsatz“ genannt werden kann. Die Atemarbeit und der auf sie an- 
zarechnende Stoffwechselanteil ist wiederholt Gegenstand eingehender 
Untersuchung gewesen. Die Resultate sind überaus verschieden 
ausgefallen. Die ersten genaueren Angaben bringt Speck (16), 
der den Anteil ruhiger Atemarbeit am Grundumsatz auf ca. 10°, 
berechnet. A. Loewy (13) untersuchte den Umsatz bei willkürlich 
verstärkter Atmung und nach Reizung des Atemzentrums durch. 
CO,: Er fand keinen wesentlichen Unterschied, ob die Atmung 
willkürlich oder durch CO,-Zufuhr verstärkt war. Erkam bei normaler 
Atmung ungefähr auf die gleichen Zahlen wie Speck, fand aber bei 
erhöhter Atemtätigkeit einen (auf die Atmung allein anzurechnenden) 
Mehrverbrauch an O, bis 40°/,'! Zuntz und Hagemann (14) suchten 
die gesetzmäßige Abhängigkeit des Mehrverbrauch von der Mehr- 
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ventilation bereits durch bestimmte Gleichungen zu präzisieren. Sie 
bringen zuerst den Gedanken, daß es für den Mehrverbrauch nicht 
gleichgültig ist, ob die Steigerung des Atemvolumens durch erhöhte 
Frequenz oder durch größere Atemtiefe (= Atemvolumen pro 
Minute) zustande kommt. Planmäßig haben aber erst Reach und 
F, Röder (15) den Einfluß von Frequenz und Tiefe der Atmung 
bei gleichem und sich änderndem Atemvolumen auf den O,-Ver- 
brauch untersucht und zwar in Versuchen mit willkürlich modi- 
fizierten Atemtypus. Sie fanden, daß ein gleiches Volumen, durch 
tiefere Atmung erzeugt, mehr O, verbraucht, als wenn es durch 
Beschleunigung der Atmung zustande kommt. Sie gelangten aus 
ihren Resultaten zu einer komplizierten Formel und berechneten 
aus ihr den Anteil der Atemarbeit am O,-Verbrauch bei vollständiger 
Ruhe und ungezwungener Atmung auf ca. 15,5 %.. 

Unserer Meinung nach sind diese Probleme noch keineswegs 
soweit geklärt, daß man ihnen mit mathematischen Formeln irgend- 
wie gerecht werden könnte. Sieht man sich nämlich große Reihen 
von Protokollen durch, bei denen in ruhiger Atmung mehrmals 
Frühnüchternwerte der gleichen Versuchspersonen bestimmt wurden, 
so zeigt sich immer wieder, daß bei gleichbleibender Atemfrequenz 
und Tiefe der O,-Verbrauch pro Atemzug schwankt, d. h. bei gleich- 
bleibendem Atemtypus nicht immer gleich viel O, der Inspirations- 
luft in den Lungen zurückbleibt.e Die Lungen haben also die 
Fähigkeit, bei gleicher Atmung einmal mehr und einmal weniger 
O, an sich zu nehmen. Dieses wird vor allem deutlich bei 
vermehrtem O,-Bedarf, also bei Arbeit. Aus den Versuchen 
Speck’s (16) geht hervor, daß bei Steigerung der Lungenventilation 
infolge Muskeltätigkeit gewöhnlich zuerst eine Vertiefung, dann 
erst eine Beschleunigung der Atmung eintritt. Steigt der O,-Ver- 
brauch an, so übernehmen Vertiefung und Beschleunigung die 
Mehrventilation in keinem gesetzmäßigen Verhältnis. Die O,-Venti- 
lation wird außerdem durch eine dritte individuelle Größe bestimmt, 
die O,-Ausnützung (=0, der Inspiration abzüglich O, der Ex- 
spiration) der Atemluft. Gerade bei extremem O,-Bedarf können 
Atemtiefe und Atemfrequenz nur bis zu einer gewissen Grenze ge- 
steigert werden. Darüber hinaus ist lediglich eine bessere Ver- 
wertung (quantitativ gesprochen) des zugeführten O, möglich. 
Atemtiefe, Atemfrequenz und O,-Ausnützung des Atemvolumens 
richten sich letzten Endes nach dem Bedarf des Körpers an O,. Da 
die drei Komponenten ohne bestimmte Gesetzmäßigkeit variieren, ist 
es nicht möglich, den Anteil der einzelnen Faktoren genau festzulegen. 
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Rein praktisch liegen beim Ruhenüchternversuch des normalrn 
Menschen die Dinge nicht so kompliziert. Wir fanden, daß g-- 
ringe Schwankungen von Atemtiefe und Atemfrequenz bei ungefätr 
gleichen Atemvolumen den O,-Verbrauch nur unwesentlich beein- 
trächtigen. Wesentlich anders ist es, wenn irgendwelche vermehrte 
Ansprüche an O, etwa durch Bewegung auftreten. Da ändern sict 
Atemvolumen, Atemtiefe und Atemfrequenz und ihr prozentualer 
Anteil an O,-Verbrauch (durch die vermehrte Atemtätigkeit) steigt. 
ist aber gesetzmäßig nicht zu fassen. 

Wir sind auf diese Verhältnisse etwas näher eingegangen, weii 
sie bei der Untersuchung des Grundumsatzes bei Fettsüchtigen 
vielleicht eine größere Rolle spielen, als bisher angenommen wird. 
Wenn schon normalerweise durch die Atmung Arbeit geleistet wird. 
so.gilt dies in gesteigertem Maße für den Adipösen. Speck (lv 
konnte zeigen, wie lediglich durch Auflegen von Gewichten auf 
den Nacken der O,-Verbrauch in die Höhe geht. Der Adipis. 
der bei jeder Atmung seinen schweren Thorax heben und sein 
Zwerchfell tiefer drücken muß, leistet von vornherein auch in der 
Ruhenüchternphase eine größere Arbeit als ein Normaler. Was 
wir als Ruhenüchternwert .der Fettsüchtigen ansprechen. ist gar 
kein Ruhewert, sondern bereits durch Arbeit modifiziert, d. h. er- 
höht. Die vermehrte Inanspruchnahme der Atemmuskulatur braucht 
sich nicht in einer Änderung der Atemtätigkeit auszudrücken. 
Doch sind Änderungen des Atemtypus beim Fettsüchtigen von uns 
viel häufiger beobachtet worden, als beim Normalen. Das erklärt 
sich vielleicht folgendermaßen: Es hat sich gezeigt und wir bringen 
in der folgenden Tabelle wieder die Bestätigung, daß bei der Adi- 
positas selten ein verminderter Grundumsatz gefunden wird, viel- 
mehr verbraucht der Fettsüchtige bei Nüchternheit und Ruhe mehr 
O, als eine etwa gleichartige, gleichgroße Person von normalem 
Gewicht, die die gleiche Vitalkapazität der Lungen hat. Dies ist 
bei gleichbleibender Atemfrequenz und Atemtiefe nur dadurch mög- 
lich, daß der Fette von dem eingeatmeten O, weniger abgibt, also 
eine bessere O,-Ausnützung der Atemluft zeigt. Es ist aber naci 
den obigen Ausführungen klar, daß der erhöhte Bedarf an O, nur 
bis zu einem gewissen Grade auf diese Weise gedeckt wird und 
daß aus Gründen, deren Gesetze wir nicht kennen, bei gesteiger- 
tem O,-Bedarf neben besserer Ausnützung der Atemluft eine Ver- 
mehrung des Atemvolumens (der Frequenz oder der Tiefe oder beider) 
eintreten kann, die nur durch vermehrte Atemtätigkeit erreicht 
wird. Eine solche vermehrte Atemtätigkeit treibt aber von sich 
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aus den O,-Verbrauch nochmals in die Höhe. Wir glauben, daß 
sich manche der merkwürdig hohen und vor allem wechselnden 
Ruhenüchternwerte der Fettsüchtigen teilweise dadurch erklären 
lassen, soweit sie nicht durch Bewegung oder Erregung bedingt 
sind. Für die Entstehung der Fettsucht spielen aber diese 
Verhältnisse des Grundumsatzes keine Rolle. 

Im folgenden bringen wir die Fälle von Fettsucht, deren 
Grundumsatz wir untersucht haben. Fanden wir bei wiederholter 
Grundumsatzbestimmung verschiedene Werte, so setzten wir den 
tiefsten Wert in die Tabelle. 

Die Fälle sind nach den verschiedenen Formen der Fettsucht 
angeordnet. Die Diagnose einer endogenen Adipositas wurde dann 
gestellt, wenn gleichzeitig noch andere Erscheinungen auf eine 
krankhafte Tätigkeit der betreffenden inneren Drüse hinwiesen. 
Bei dem Krankheitsbild der Dyströphia adiposo-genitalis hatten 
Fröhlich und Biedl den anatomischen Zusammenhang mit hypo- 
physären Störungen sichergestellt. Daneben gibt es aber noch 
andere Fettsuchtsformen, die ohne Genitalbeteiligung und ohne 
sonstige hervortretende hypophysäre Symptome (Polyurie, Diabetes, 
Akromegalie) vielleicht auf diese Drüse hinweisen. Man kann 
darunter vielleicht auch jene Fälle rechnen, die durch ein auffallend 
jugendliches Aussehen, durch ein Mißverhältnis von Unterkörper 
zu Oberkörper (zugunsten des ersteren), durch leichte X-Stellung 
der unteren Extremitäten gekennzeichnet sind. Es ist möglich, 
daß manche der als exogen aufgefaßten Fettsuchten hierher ge- 
hören. Das Bild der tbyreogenen Fettsucht läßt sich nur in jenen 
Fällen mit Sicherheit abgrenzen, wo gleichzeitig thyreogene (myx- 
ödematöse) Züge auftreten. Bei der ovariellen und postklimakteri- 
schen Fettsucht zeichnen sich die Anderungen im Sexualapparat 
stärker ab. Aber auch hier gilt die Tatsache, die uns in der ganzen 
Frage der Differenzierung endogener Fettsuchtsfälle zur Vorsicht 
mahnt: daß es keineswegs bewiesen ist, ob sich die Stoffwechsel- 
verhältnisse wirklich nur durch den Ausfall etwa der ovariellen 
oder hypophysären Funktion ändern, und ob nicht sekundär andere 
Drüsen sich irgendwie mitbeteiligen. Ist eine innersekretorische 
Drüse geschädigt, oder fällt sie aus, so ist das für die Funktion 
der übrigen nicht gleichgültig; es tritt wahrscheinlich eine pluri- 
glanduläre Umstellung ein, die wir zwar nicht immer, aber doch 
sehr oft erkennen können. Noch sind wir nicht so weit, daß wir 
aus dem Ablauf des Energieverbrauchs scharf charakterisierte 
Stoffwechselbilder bestimmter Fettsuchtsformen erkennen können. 
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Tabelle 4. Grand- 
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Nr. Protokolls 
le 
1 150 
2 361 
3 437 
4 912 
5 736 
6 716 
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8: 209 
9 | 69 
10 ! 574 
il | 302 
12 400 
13 : 390 
14 428 
15 157 
16 | 597 
17 861 
18 944 
19 1360 
20 | 903 
21 ı 737 
22 69 
23 | 886 
24 1848 
25 T41 
25.780 
27 735 
28 699 
29 185 
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3 392 
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Nimmt man an, daß das regulierende Organ für die Verbrennungen 
die Schilddrüse ist, so bleibt für die nicht thyreogenen Fettsuchten 
nur die allgemein theoretische Erklärung der !sekundären Ein- 
wirkung. Lediglich aus der Lokalisation des Fettes auf eine 
Störung einer bestimmten inneren Drüse zu schließen, geht nicht 
an. Die Verteilung des Fettes ist eine Frage, die mit der 
Entstehung kaum in einen Topf geworfen werden kann. 
Wie sollten wir uns sonst die Tatsache erklären, daß wir gerade 
bei zweifelsfreien exogenen Fettsuchten oft die bekannte „endogene“ 
Ansammlung (an den Nates, am Abdomen, an den Oberarmen, Ober- 
schenkeln) sehen. 


In unserer Tabelle bedürfen lediglich die letzten Rubriken 
einer besonderen Erklärung. Kolonne 10 gibt an, welchen Nüchtern- 
verbrauch eine normale Person von gleicher Größe, gleichem Alter 
und gleichem Geschlecht aufweist. Als Normalgewicht sind dabei 
soviel Kilogramm angenommen, als die Person Zentimeter über 1 m 
groß war, bei der Größe von 165 cm also 65 kg usw. Diese Art 
der Berechnung des Normalgewichtes ist zwar ungenau, gibt uns 
aber hinreichenden Aufschluß darüber, wie sich ein Nichtfett- 
süchtiger in bezug auf seinen Grundumsatz zu einem Fettsüchtigen 
bei sonst gleichen Bedingungen (gleichem Alter, Geschlecht und 
gleicher Höhe) verhalten dürfte. Die Normalwerte sind nach den 
Harris-Benedict’schen Tabellen berechnet. In der nächsten 
Kolonne (11) ist angegeben, wieviel, in Prozenten ausgedrückt, der 
Wert des Fettsüchtigen vom Werte des Normalen differiert. 


"Aus unserer Tabelle läßt sich ohne weiteres erkennen: 


1. Das der Grundumsatz bei „endogener“ Fettsucht nur selten 
erniedrigt gefunden wurde. Das deckt sich mit den Untersuchungen 
von Magnus-Levy, Jaquet und Svenson, Salomon, Stae- 
helin, v. Bergmann, Means, Krogh, Rolly, Plaut und 
Grafe. Gerade in exzessiven Fällen von Fettsucht fehlte eine 
Erniedrigung des Grundumsatzes (Fall 21, 2, 4, 7, 11 usw.). Das 
läßt sich auch aus den längeren Untersuchungsreihen R. Plaut's 
(17) und Liebesny’s (18) mit weiteren Beispielen mühelos belegen. 

2. Eine bestimmte Gesetzmäßigkeit für bestimmte Formen der 
Fettsucht konnten wir, was den Grundumsatz angeht, nicht er- 
kennen. Unter den Patienten mit einer Verminderung des Ruhe- 
nüchternwertes befand sich u. a. eine hypophysäre (Nr. 19), eine 
cerebrale (23), eine ovarielle (26), eine klimakterische (32), eine 
tlıyreogene (38). 
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Diese Betrachtungsweise des Grundumsatzes gibt unseres Er- 
achtens aber von den Stoffwechselverhältnissen kein richtiges Bild. 
Wir vergleichen den Ruhewert des Fettsüchtigen mit dem von 
gleichschweren normalen Individuen. Was sind das für „Normal“- 
Individuen? Das sind abnorm muskelstarke Menschen. Wenn 
jemand bei normaler Größe ohne besonderen Fettansatz 100 kg 
wiegt, muß er abnorme Muskulatur haben. Solche Personen haben 
im Verhältnis zu den normalgewichtigen Personen natürlich einen 
erhöhten Bedarf. Wir vergleichen also den Kalorienverbrauch Fett- 
süchtiger mit dem von abnorm muskelstarken Personen. Das gibt 
ein verzeichnetes Bild von den Ennergievorgängen, die wir bei der 
endogenen Fettsucht prüfen wollen. Folgende Frage steht doch 
zur Diskussion: Wenn von zwei Personen mit bisher normalem 
Gewicht die eine aus endogener Ursache anfängt Fett anzusetzen, 
trägt darum eine Erniedrigung des Grundumsatzes (unter den nor- 
malen Wert) die Schuld? Und wenn ein Fettsüchtiger nicht 
magerer wird, liegt dies tatsächlich an der tieferen Einstellung 
des Ruhenüchternwertes? Darüber orientiert uns nur der Ver- 
gleich der absoluten Zahlen von Fettsüchtigen und Personen 


von normalem Gewicht. Wir haben diesen Vergleich in Rubrik 10 `. 


durchgeführt. So zeigt sich, daß im großen und ganzen die ab- 
soluten Werte von Fettsüchtigen stark erhöht sind. Nur in zwei 
Fällen fanden wir eine Erniedrigung; in Fall 14 und 39, gerade 
bei den beiden Fällen, die überhaupt kaum fettsüchtig waren. Aus 
Kolonne 11 läßt sich abiesen, um wieviel (in °/,) höher der Grund- 
umsatz des Fettsüchtigen über dem von wirklichen Normalpersonen 
liegt. Fall 21, bei dem wir eine Verminderung des Grundumsatzes 
um 17,5°/, fanden, hat in Wirklichkeit einen normalen Wert von 
— 5,1°/,, Fall 35 mit minus 11,8 °% hat einen absoluten Wert, der 
um 20°/, über dem Wert einer normalgewichtigen Vergleichsperson 
liegt. In manchen Fällen von endogener Fettsucht liegt der abso- 
lute Wert für den Grundumsatz ganz enorm hoch, so in Fall 22, 
14, 24, 28, 33, 34, 15, 6, 40, 41. Gerade besonders starke Fett- 
süchtige zeigen dabei hohe Werte. Die Zahlen sind dabei so hoch, 
ja manchmal höher, als beim Normalen der Wert für Grundumsatz 
-+ spezifisch-dynamische Steigerung. Wir werden darauf noch zurück- 
kommen. Das eine läßt sich jedenfalls mit Sicherheit behaupten: 
Es liegt meistens nicht am Grundumsatz, wenn der Fettsüchtige 
in seinem Energiehaushalt eine Veränderung zeigt. Auch eine echte, 
absolute Grundumsatzverminderung würde für sich allein die Ent- 
stehung der Fettsucht nicht erklären. Wir konnten im Laufe 
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unserer vielen Untersuchungen über den Ruhenüchternwert — über 
1200 Fälle — mehrmals feststellen, daß eine absolute Erniedrigung 
des Ruhenüchternwertes von normalem Gewicht begleitet sein kann. 
Von Interesse sind in dieser Beziehung die von uns untersuchten 
Hypothyreosen. Wir bringen in der folgenden Tabelle einige Bei- 
spiele aus unserer Beobachtungsreihe. 


Tabelle 5. 
Einige Fälle von Hypothyreose. 


: | Ge- | som. | en 
p e3 | Name | Alter | Größe | wicht | verbrauch! „!N@ener | Uıllerenz Diagnose 
roto- k Kalörien Verbrauch, in °% 

kolls | g | Kalorien | 

896 | J. |49 | 158 | 67,5 | 1855 | 1162 | — 42 Myxödem 
692 U. 29 136 39 1042 1080 — 5,4 ! Kretinismu 
456 | M. |56 |1424 441 1003 | 875 | —127 j 
435 | W. | 161, | 140,5 50 1324 1518 , +144  Hypothir. 
532 | K. |43 |169 ı 765 163 | 1450 | — 19.6 Ñ 
366 | W. |15 |166 ı 58,5! 1363 | 1B ;— 4 2 
33 | H. | | 251 1897: +517 3 
217 | E. '47 |109 33 | 954 ' 101 +38 Mysölen 
178 | W. | | 940 : 1250 ! +30 Hypothyr. 
82 Ä Sch. | 16 |117 26° 802 853 | - 52 Thyreopr. 


| | | | ' 


Es zeigt sich, daß auch bei ausgesprochener Schilddrüsenunter- 
funktion der Grundumsatz nicht immer vermindert ist. Ist er 
vermindert, so muß noch keineswegs eine Fettsucht entstehen. 
Fettsucht im eigentlichen Sinne gehört nicht zum typischen Bild 
des Myxödems bzw. der Hypothyreose. Sehr lehrreich war Fall K. 
Er kam zu uns mit 69 kg Gewicht und nachdem er 2 Monate in 
unserer Behandlung war, wog er 76,5 kg. In dieser Zeit ent- 
wickelte er einen ungeheuren Appetit: er aß alle die von den 
anderen Patienten übrig gebliebenen Speisen auf; eine Kontrolle 
über kürzere Zeit ergab bei freigewählter Kost eine Nahrungs- 
zufuhr von ca. 6000 Kalorien täglich. Sein Grundumsatz betrug 
nur 1450 Kalorien (—19,6 °/,),. In der ganzen Zeit war er so 
phlegmatisch, daß er wegen seiner Trägheit fortwährend mit seinen 
Kameraden in Konflikt kam, da er ihnen jede kleine Hilfeleistung 
verweigerte. Die Ursache für die Gewichtszunahme war ein aus- 
gesprochen exogenes Moment: Übermäßige Kalorienzufuhr, die 
durch Verbrauch nicht kompensiert wurde. Die prozentuale Ver- 
minderung sagt gar nichts. Es kommt, wie schon betont, auf die 
absolute Höhe des Ruhenüchternwertes an. Selbst wenn eine pro- 
zentuale Verminderung des Grundumsatzes nachgewiesen wird, muB 
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man betonen, daß es genug Menschen von normalem Gewicht mit 
dem gleichen absoluten Wert gibt. Warum nehmen sie nicht zu 
an Gewicht? deswegen, weil sie nicht mehr an Kalorien zuführen, 
als sie verbrennen. Nun ist der Grundumsatz ein ideeller Wert, 
ein Wert, der nur unter besonderen Bedingungen erreicht wird. 
Es liegt nahe, die Ursache der Fettsucht in jenen Momenten zu 
suchen, die den Kalorienbedarf im Laufe des Tages beeinflussen 
und modifizieren. Wir lehnen also die Höhe des Grundumsatzes 
an sich als ätiologisches Moment für die Entstehung der endogenen 
Fettsucht ab. Wir sind darin gleicher Meinung, wie Jaquet, 
Svenson, v. Bergmann, Brugsch, Matthes, Grafe u. a. 


Die spezifisch-dynamische Wirkung bei der 
„endogenen“ Fettsucht. 


Zwei Prozesse sind es vor allem, die den Sauerstoffverbrauch 
(den Grundumsatz) deutlich beeinflussen: Nahrung und Muskel- 
arbeit. Die Nüchternversuche ließen uns die Ursache der Fett- 
sucht nicht erkennen. Es lag nahe, zu prüfen, ob vielleicht die 
Zersetzungsgröße nach Nahrungsaufnahme etwas geringer als in 
der Norm sei und dadurch den Ansatz von Fett begünstige. 

Der Einfluß von Nahrungsaufnahme auf den Sauerstoffverbrauch ist 
bekannt seit Lavoisier (19); er wurde von Bidder u. Schmidt (20), 
Petenkofer u. Voit (21), Speck (22), Zuntz u. Fredericg (23) 
bestätigt. Den größten Einfluß auf den Gesamtumsatz übt das Eiweiß 
aus. Rubner (24), der die Einwirkung der Nahrungszufuhr auf den 
O,-Verbrauch als spezifisch-dynamische Wirkung bezeichnet, konnte an 
Hunden zeigen, daß kalorisch gleiche Mengen verschiedener Nahrungs- 
stoffe ungleiche Wirkung auf die Gesamtverbrennungsvorgänge ausübten. 
Eiweißfütterung steigerte beim Hunde sofort die Wärmeabgabe gegen- 
über dem Hungertage und hielt einige Zeit an. Die Steigerung betrug 
in diesem Versuche nach Eiweißkost im Tag etwa 19 °/. 

Die spezifisch-dynamische Eiweißwirkung (im folgenden nach 
Liebesny’s Beispiel mit s. d. E. W. abgekürzt) ist in vielen 
Untersuchungen auch beim Menschen bestätigt. Pathologische Ab- 
weichungen von der s. d. E. W. sind denkbar; es wäre wohl mög- 
lich, daß etwa eine Verminderung der s. d. E. W., die eine Ein- 
sparung an Brennstoffen bedeutet, die Veranlassung zur Entstehung 
der Fettsucht bilden könnte. Wann ist die s. d. E. W. als ver- 
mindert anzusprechen? Das ist sehr schwer zu entscheiden, da 
die s. d. E. W. beim normalen Menschen offenbar in sehr weiten 
Grenzen schwanken kann. Das Urteil über den Normalversuch 
der s. d. E. W. wird dadurch erschwert, daß die angestellten 
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Untersuchungen sehr ungleichmäßig durchgeführt und deswegen 
sehr schwierig miteinander zu vergleichen sind. Grafe (7) betont. 
— und wir schließen uns ihm auch darin an — daß für das Stu- 
dium der Einwirkung der Nahrung auf den Stoffwechsel kürzer 
dauernde Versuche sich besser eignen, als langfristige. Zur Er- 
klärung der Fettsucht wäre natürlich stets die Beobachtung des 
Umsatzes über 24 Stunden notwendig, so wie sie Rubner bei 
zwei Knaben durchgeführt hat. 

Der langfristige ‚Versuch gibt zwar die totale Stoffwechsel- 
steigerung an, er läßt aber ihre zeitliche Begrenzung nicht er- 
kennen, wie dies beim kurzfristigen Versuch der Fall ist. Vor 
allem aber ist die Gefahr objektiver Täuschung sehr groß, da er- 
fahrungsgemäß bei langfristigen Versuchen den Patienten die abso- 
lute Ruhelage sehr schwierig wird. Im allgemeinen sind ja dit 
meisten Untersuchungen über die s. d. E. W. kurzfristig durchge- 
führt worden. Es ist aber dabei sehr oft übersehen worden, dab 
man über die Größe der s. d. E. W. nur dann etwas Vergleichen- 
des aussagen kann, wenn die O,-Steigerung auf 24 Stunden umge- 
rechnet wird. Wir wollen in erster Linie wissen, um welchen ab- 
soluten Betrag sich der Ruhenüchternwert durch die s. d. E. W. 
ändert. Der Ruhenüchternwert wird meistens auf 24 Stunden be- 
rechnet. Die s. d. E. W. läßt sich nur dann erkennen und da- 
mit vergleichen, wenn sie ebenfalls auf 24 Stunden umgerechnet 
wird. Die s.d. E. W. verläuft in einer Kurvenform, und zwar 
so, daß sie etwa nach 6—10 Stunden wieder auf (oder unter) dem 
Ausgangspunkt, das ist dem Nüchternwert, anlangt. Während 
dieser Zeit findet eine Steigerung des O,-Verbrauchs statt, die 
prozentual in den einzelnen Stunden ganz verschieden groß sein 
kann. Es kommt uns nur auf die absolute Vermehrung des O0,- 
Verbrauchs an und auf ihren Anteil am O,-Verbrauch des ganzen 
Tages. 

Eine kurzfristige Untersuchung der s. d. E. W. hat also 
folgendermaßen zu verlaufen: zuerst Festsetzung des Nüchtern- 
wertes, dann Verabreichung der Nahrung, deren s.d.E. W. geprüft 
werden soll; fortlaufende, etwa stündliche Kontrolle des an- und 
absteigenden O,-Verbrauchs und zwar so lange, bis der Ruhenüchtern- 
wert wieder erreicht ist. Die gewonnenen Resultate müssen auf 
die ganze Untersuchungszeit umgerechnet werden, d. h., die absolute 
Steigerung des Kalorienverbrauchs während der untersuchten Periode 
muß zuerst festgestellt und dann in Beziehung zum gesamten Tages- 
bedarf gebracht werden. Auf diese Weise sind wir in unseren 
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Versuchen vorgegangen. Vielfach sind diese Bedingungen von 
anderen Autoren nicht eingehalten worden. So hat leider Liebesny 
(s. 0.), der an einem sehr großen Untersuchungsmaterial von Nor- 
malen und Fettsüchtigen die s. d. E. W. prüfte, nach 2 Stunden 
seine Untersuchungen immer abgebrochen. Nun dauert aber die 
s. d. E. W. oft über 8 Stunden; sie zeigt, wie sich aus unseren 
Kurven ersehen läßt, keineswegs in den ersten zwei Stunden einen 
so gesetzmäßigen Verlauf, daß man auf den gesamten Mehrverbrauch 
an O, irgendwelche Schlüsse ziehen könnte. Wir geben Liebesny 
vollständig recht, wenn er sagt, daß bei einer Untersuchungsdauer 
von über 2 Stunden manche Patienten ungeduldig werden. Dann 
ist in solchen Fällen die Untersuchung der spezifisch-dynamischen 
Wirkung nicht möglich. Es ist schade, daß durch so kurze 
Versuchsdauer den Schlüssen, die Liebesny aus seinen Unter- 
suchungen zieht, die Beweiskraft genommen ist (wenigstens, 
was die Beurteilung der s. d. E. W. betrifft. Auch manche 
andere Untersucher haben sich lediglich begnügt, den Einfluß 
der s. d. E. W. innerhalb gewisser Stunden zu bestimmen. 
Alle jenen Untersuchungsreihen, die nicht auf den ganzen Tages- 
bedarf umgerechnet sind, lassen sich schlecht oder gar nicht be- 
urteilen. 


Eine weitere Forderung, die bei der Prüfung der s. d. E. W. 
unbedingt berücksichtigt werden muß, ist die, daß wir den Einfluß 
von stets gleichen Eiweißmengen vergleichen. Sie stützt sich auf 
die von Gigon (25) gefundene Tatsache, daß bei Eiweißfütterung 
die Wärmebildung nicht etwa proportional der zngeführten Menge, 
sondern viel stärker ansteigt. Wir haben allgemein in unseren 
Versuchen 200 g Beefsteak und 50 g Brot verabreicht (an den 
Tagen vorher eine Kost, die ungefähr der Krogh’schen Standard- 
kost nahekommt) und also die bei der Prüfung der s. d. E. W. 
jetzt gebräuchliche Mengen Eiweiß eingehalten. Es ist jedoch 
keineswegs sicher erwiesen, ob diese Eiweißstandardkost eine ver- 
gleichende Prüfung der s. d. E. W. ermöglicht. Vielleicht sind 
doch für die Ausschläge der s.d. E. W. das Gewicht der Versuchs- 
person, der Gesamtkalorienbedarf und anderes von großer Wichtig- 
keit. Dann müßte dies natürlich auch bei Verabreichung der 
Standardkost in Berücksichtigung gezogen werden. Diese Fragen 
hängen auf das engste mit dem Problem der s. d. E. W., ihrer 
Ursache und Entstehung, zusammen, über die wir vorläufig noch 


herzlich wenig wissen (siehe die Zusammenstellung bei Grafe 
Ä 22% 
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S. 80 und bei Liebesny S. 2 H. 11). Vorläufig ist es aber 
immer noch besser, irgendeinen vergleichbaren Maßstab zu nehmen 
als gar keinen. 

Überblickt man unter Berücksichtigung der von uns aufge- 
stellten Forderungen die an normalen angestellten Untersuchungen 
über die s. d. E. W., so muß gesagt werden, daß man nach den 
bisherigen Resultaten von einem gleichmäßigen oder gesetzmäßigen 
Verhalten der s. d. E. W. beim normalen Menschen kaum reden 
kann. Zwar stimmen die Durchschnittszahlen noch einigermaßen 
überein. So fand Magnus-Levy (26) zwischen 12 und 19°, 
im Durchschnitt 17°, Vermehrung des O,-Verbrauchs. Die von 
Atwater und Benedict (27), Gephardt und Du Bois (28) 


; Ta- 
Spezifisch dynamische 
200 g Rind- 
— — ——— 
Lfd. | | Vor der | 94 Sta. | 1 Sta. | 14 S 
Nr. Name | Höhe ne | Alter Mahlzeit später später ne 
vo pry 
2 a | 1528 1570 1592 1728 
1 | S, | 160 | 63 21 +5° o + 7 8 3 | +9, 3° 0, + 18,7 z 
se ' ne 1456 | 1510, | 1508 1532 
2 S. | 165 | 58 3 1340, +7 3 Deni BB®, 
| 
| | . ` J61 1617 | 1639 1534 
3 S. | 168 | 62 3 1120, 416%, 43%, 136%, 
| | | ..11981 1870 í 1971 2076 
EE Ha a 941018 55 2o H18 9% 1782, 
ee‘ | | oo 175 | 1792 | 1599 1537 
17 gt Taa er 
) | H. | 177 | il 39 E67% +79%, 437% +75°, 
| 5 | 
Erle ae I 29 2130 | 2268 | 1982 1 
6 | Sch. | 170 | 63 29 29 0, | Eo 36,70; + 19,4 2 4 17.1 
5 a. > ə 1478. | 1491 1439 1926 
z | se FR poa E 198 — 154°, 132 
| | | | | | 
el ; 1715 | 1854 | 2026 . 2098 
a DE A A +19, 5%,| 4 305°, + 311%. 
| | 
| ae 1676 | 2119 | 1708 ' 1614 
9 | H. Ä 169 63 18 | +-12,7 7 9, | aa 42 5 0, | I+ 14, 8° 0 + 8.5 r 
I0 j D. p 158 | 3o. 2175 j| 2469 | 2877 | 208l 


4d% A | +58,6 0,1392, 


Die Kalorienzahlen sind aus kurzfristigen Versuchen nach der Benedict'schen 
Methode berechnet. Sie geben infolgedessen keinen absoluten, sondern nur einen 
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und Benedict (29) erhaltenen Werte bewegen sich um einen 
ähnlichen Mittelwert. Aber gerade das reiche Material Bene- 
dict und Carpente’s (29) zeigt, daß auch beim normalen 
Menschen große Abweichungen von diesen Mittelwerten statt- 
haben können. So finden sich bei ihnen Differenzen zwischen 
3 und 33 °! 

Wir haben bei einer Reihe von Normalen die s. d. E. W. ge- 
prüft. Wir greifen etwa 10 Fälle davon heraus (Tabelle 6). 

Es läßt sich daraus ersehen, welch ungleiche Resultate man 
bei der Prüfung der s. d. E. W. erhält. Das wird auch deutlich, 
wenn man etwa zur Kontrolle bei der gleichen Normalperson die 
s. d. E. W. zweimal prüft (Tabelle 7). 


belle 6. 


Wirkung an Normalen. 
fleisch. 


— ee e u 


7, Std. 8'/, Std.| Durchschnitt 


21, Std.|34, Std.!4Y, Std.l 5t, Std. 61, Std. 
später später | (absoluter Wert) 


später | später | später | später | später | 


1528 


1797 | 1718 | 1714 | 1524 | 1455 l "m 
' 1614 +,9#°o 


+ 23,423 IE 18,0% + 17,7°, + 4,68°, + 0,07% 
1526 1605 1543 1635 | 1419 
+ 8,4% |- 14,19%, + 9,6% 1416,2°, 40,8% 


1456 
1451 | | 1591 


jor eo 


1808 | 1801 | 1695 ET 
+ 13,60, |+ 13,205] -+ 6,50; | — 8,8°, | 1648 7 909.0 
2174 | 2284 | 2211 | 194 | 1870 


2060 -+ 10°, 


22,904 28,79 + 24.60., 49,6%, o 


1637 | 1914 | | 1841 | 1771 | 1661 | 420 
+1,4°, + 15,2%, ae. 1730 + 42° 
1955 | 2412 | 2165 | 1982 | | 1982 , no, 
+ 17,8% -+ 45,30, + 30,59, + 19°, | 2105 + 6° o 
1597 | 1955 | 1913 | 2087 | 1899 | 1747 1478 1750. 
— 6,1% |- 14,905 12.30, 19,790 14,60%] + 2,7°, 1748 + 16o 


1978 | 1890 | 
+ 27,5%,|+ 21,89, 


1734 | 1821 | 1711 | 1715 
+ 11,72 17,39% '+10,5°;| 1869 
l 

| 

| 


+ 9,2 es 


2017 1775 | 1589 


2269 


2037 | 1679 | 1676, 790 
+ 36,9% + 12,9°0.+ 35.6°, + 19,495: + 6,8%, 1801 a 
2253 | 2508 | 2188 | 2269 | 2117 | 2175 430 


+ 50,70; 67,7°, + 46.0°,.4 51,79, +4+41,6°, 


vergleichenden Wert an. Die absoluten Werte (Grundumsatz, Steigerung in 24 Std. 
und prozentuale Steigerung pro 24 Std.) finden sich in der letzten Tabelle. 


Yapen aA em umpono BER ELLI RT ES) A Ap e apeg, osp aud | 
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Aus dieser Tabelle ist ohne weiteres zu erkennen, daß die 
Normalpersonen in ihrer s. d. E. W. sich sehr verschieden ver- 
halten können, daß jedoch bei der gleichen Person die in kürzeren 
Zeitabständen wiederholte Prüfung der s. d. E. W. nur wenig 
differierende Werte ergibt, eine Tatsache, die, abgesehen von allem 
anderen, zum mindesten für die Brauchbarkeit der kurzfristigen 
Versuchsmethode spricht. Die s. d. E. W. ist, das läßt sich mit 
Sicherheit behaupten, bei den einzelnen Normalindividuen ver- 
schieden groß. 


Das geht auch aus den kurzen Untersuchungen von Liebesny 
hervor. Auch bei R. Plaut, deren spezifisch-dynamischen Unter- 
suchungen ebenfalls viel zu kurz sind (bis zu 2 Stunden), zeigen 
sich innerhalb der von ihr untersuchten Zeit Schwankungen von 
24—52°/, beim Normalen. Im allgemeinen läßt sich also sagen, 
daß die s. d. E. W. beim Normalen sehr wechselnd ausfällt. Sie 
verläuft ansteigend, dann wieder absteigend, etwa so, daß das 
Maximum in der 2. bis 4. Stunde gefunden wird. Oft zeigt sich 
später noch ein zweiter Gipfel. Die Nüchternwerte werden meist 
erst nach 6—10 Stunden wieder erreicht. Eine Senkung unter 
den Nüchternwert, wie sie bereits von Magnus-Levy und anderen 
gefunden wurde, sahen auch wir mehrmals. Eine Erklärung dafür 
zu geben, möchten wir uns noch nicht erlauben. Im großen und 
ganzen sind die von uns am Normalen gefundenen Werte der 
s. d. E. W. ziemlich niedrig. Im Zusammenhang mit den Ergeb- 
nissen bei Fettsucht werden wir auf die Bedeutung dieser Oxy- 
dationssteigerung für den gesamten Tageskalorienbedarf noch zurück- 
kommen. 


Wie verhält sich nun die s. d. E. W. bei den Fettsüchtigen ? 


Es wäre, wie gesagt, denkbar, daß hier vielleicht die Zer- 
setzungen nach Nahrungsaufnahme eine geringere Steigerung der 
Verbrennungen als in der Norm bedingen und dadurch ein Fett- 
ansatz zustande kommt. Dies wird von Jaquet und Svenson (30), 
von Rolly (31) und Plaut (30), Liebesny (18) und Grafe (Z) 
behauptet. Wir stimmen mit Grafe überein, wenn er sagt, daß 
von einer sicheren Änderung der dynamischen Wirkung nur 
dann gesprochen werden kann, wenn jede Erhöhung fehlt. 
Die Untersuchungen von R. Plaut und Liebesny waren viel 
zu kurz; aber auch sie lassen eine deutliche Reaktion der Fetten 
auf Eiweißzufuhr erkennen. Bezüglich der von Jaquet und 
Svenson sowie der von Bergmann untersuchten Fälle schließen 
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wir uns der Kritik Grafe’s an: was den Kranken Bergmanns 
anlangt, der jede s. d. E. W. vermissen ließ, so waren die Versuche 
Bergmann’s langfristig im großen Respirationsapparat, die andere 
Möglichkeiten (Bewegungen usw.) nicht ganz ausschließen lassen. 
: Bei dem Falle He. von Jaquet und Svenson, dem einzigen, der 
keine s. d. E. W. zeigt, halten wir mit Noorden den Ruhe- 
nüchternwert für unsicher, da er ja auf Fleischzufuhr mit einer 
Senkung des O,-Verbrauchs reagierte. Grafe legt deswegen den 


Ta- 


Spezifisch-dynamis-tL- 


1 Std. 1 La Sti 
später Später 


vor der | !, Std. 
Mahlzeit | später 


N an 
bedarf 


Lfd. |, 


Nr. Alter 


Größe Diagnose 


| Ge- 
Name wicht 


i 
| N 1853 
1 |J. |56 |1272 | 154 | 189 Fettsucht — 2,3% 


2090 2226 2243 
+103%,)417,4°, + 1°. 


e | u. |65 l2 m 2172 | „ | 66; 11960; ne EL 
| 
B [sm [17 jae jis | 180 N an | Haan zen. tn. 
| 
4 | St. |28 | 824 | 167 | 1621 en | +12 1.8078; ae en a 
! 
b | A. |34 |82 ‚160 1615 |. un, +01, 43.06, 
o filio |a lunaj ims | n AR RAR BR 
7 | K. |35 |102 |158 | 1760 |ccerebrale E | a Bu 
| P 
8 |K. |41 | 98 150 1679 r 2 BR ER a 
9 | st. 149 21 155 | 1785 i Ea g% iron E 
1o |v. 0o34 | 705 |165| 1974 paai Br (2540; ; =. 
1 |H. |59 78 i162 | 1s (Beier Tao Ea? Arm) 
| | 


E E = pluri- | 2100 | 2202 | 2201 2 
13 | T. |39 109 |18] glandul. (+ 18,7941- 24,495- 24.39! — 37, 


1) Für diese Tabelle gelten die gleichen Bemerkungen wie für Tabelle 6. 
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Hauptwert auf die Untersuchungen R. Plaut’'s und Rolly’s. Die 
R. Plaut’schen Untersuchungen sind, wie auch Du Bois annimmt, 
keineswegs beweisend. Ihre Zahlen bewegen sich innerhalb der 
bei Normalen gefundenen Werte; zudem waren die Versuche von 
viel zu kurzer Dauer. Sehr bestechend sind die Beobachtungen 
Rolly’s.. Rolly hat bei 2 Fettleibigen den Einfluß der gleichen 
Nahrungszufuhr vor der Fettsucht und während derselben ver- 
gleichen können. Es zeigte sich, daß bei annähernd gleichem Ruhe- 


zelle 8.) 
Wirkung bei Fettsüchtigen. 
21, Std. | 3, Sta. | 4%, Sta. | 5%, Sta. | 64, Std. |; 7%, Std. | 8%, Sta. l 
später später später später später | später später Durchschnitt 
| | 
2204 | 2554 | 2399 | 2270 | 2216 | | 853 1 900, 
+ 16,8% | + 84,7% | +26,5% | + 25,09% | + 16,99, 2236 
2651 | 2461 | 2313 | 2284 | 2289| yo, 
+ 24,6%, | -+ 15,7% | 48,7%, | +5,8%, 2472 T? /0 
2756 2170 2041 | 2062 |1846 153 
+54% |+21,3%| +14% + 15,3% | 2128 10° 
1826 2451 2417 868} 910 
+ 12,6% | + 51,20, | + 48°; 2274 o 
2424 2490 i 2099 2245 1917 1 160; 
0%, |+ 54,2% '+29.90, + 22,3°, 2222 0 
1526 1588 1353 | | 1400 | 7,40; 
E2 12,895 + 17,4% +0,5% i | 
2033 | 1927 | 1927 | | 1954 1 g 7o; 
+ 15,59 | +9,52% | +9,59% 2124 1 Co 
1784 1649 1721 
+08% | — 1,86; | +25% f Im + D8% 
1773 1656 1881 1597 1477 ia 
+ | 6 | +5 | 108; í 1690 F IH 
1983 | 2609 | 1966 | 1796 | 1732 : 1672 1607 17,20, 
+311% 1 +77% BE H248. , H 13,4% | 
| 
1347 1347 | 1458 | 9 40: 
930, | — 9,39; | i 1508 T 34% 
| 
1999 1964 2110 2092 1719, 190, 
+17,90,|+ 15,8%, | + 244%, 1423,40, | 1929 + 12% 
2674 | 2179 | 224 | 2095 | 2100 | 669; 
+51,1% 1 +230 |+ 26,6% | :+18,4% E = 
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nüchternwert in der normalen Periode auf Eiweißfütterung eine 
Kurve des O,-Verbrauchs entsteht, die steil aufsteigt und rasch 
abfällt. Während der Fettsucht dagegen bewirkte die gleiche 
Nahrungszufuhr einen flachen Verlauf der Kurve, mit niedrigem 
Gipfel und späteren Rückkehr zum Nüchternwert. Aber auch diese 
Versuche können unserer Meinung nach für die Genese der Fett- 
sucht keine befriedigende Erklärung geben. Wir selbst haben in 
einer Reihe von Fällen „endogener“ Fettsucht dies. d. E. W. nach 
' den oben angegebenen Prinzipien geprüft. Wir bringen in folgender 
Tabelle die Zusammenstellung der Resultate. 
- Unsere Versuche ergaben folgendes: 

Die Prüfung der s. d. E. W. bei den verschiedensten Formen von 
Fettsucht zeigt, wie in Normalfällen, ein durchaus wechselndes Bild. 
Sie fehlte nirgends, sie war im Gegenteil manchmal sehr 
ausgeprägt, manchmal sehr gering, wie dies auch beim Normalen 
von Carpenter und Benedict, wie auch von uns, gefunden 
wurde. Ein unterschiedliches Verhalten exogener und endogener 
Fettsucht läßt sich nicht erkennen. Die beiden sicheren exogenen 
Fettsuchten zeigen eine spezifisch-dynamische Wirkung, die in 
einem Fall 8°/,, im anderen 20°/, beträgt. Zwischen den beiden 
Werten liegen prozentual berechnet fast sämtliche Werte der 
endogen Adipösen. Die spezifisch-dynamische Wirkung fehlte 
eigentlich nur in einem Fall von cerebraler Fettsucht (Fall 8). 
Die Werte für die übrigen cerebralen Fettsuchten waren dagegen 
sehr ausgeprägt. Was den zeitlichen Ablauf anlangt, so war 
manchmal eine Verzögerung zu erkennen. Auch das sahen wir bei 
Personen von normalem Gewicht. Grafe fand das gleiche bei 
Stuporösen, ohne daß dabei Fettsucht bestand: Auch unter den 
von Liebesny veröffentlichten Fällen sind solche, die in den 
ersten 2 Stunden wenigstens nur eine ganz geringe s. d. E. W. auf- 
brachten und keine Adipositas zeigten. Zieht man das Fazit aus 
allen Versuchen über die s. d. E. W. bei endogener Fettsucht, so 
wird man zugestehen müssen, daß irgendeine Gesetzmäßigkeit nicht. 
zu erkennen ist. Wenn man in einer Verminderung der s. d. E. W. 
die Ursache der Fettsucht sieht, wie soll man jene Fälle erklären. 
wo die s. d. E. W. völlig normal ist? Gerade diese Fälle zeigen 
ja, daß der s. d. E. W. keine entscheidende regulatorische Fähig- 
keit zukommt. Wer in der s. d. E. W. den Regulationsmechanis- 
mus sieht, der das Entstehen der Fettsucht verhindert, ist in ge- 
wissem Sinne teleologisch eingestellt. Er nimmt an, daß der Körper 
sich durch gesteigerte Kiweißverbrennung selbsttätig vor der Ge- 
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wichtszunahme schütze. Nun macht aber das Eiweiß bei gewöhn- 
licher Ernährung nur ca. 15°/, der Zufuhr aus. Der Hauptbestand- 
teil der Nahrung sind Kohlehydrat und Fett. Wenn jemand dick 
wird, so ißt er zuviel Kohlehydrat und Fett; gerade diese Energie- 
quellen bewirken eine so geringe s. d. E. W., daß sie praktisch 
kaum ins Gewicht fallen. Wenn es Menschen gibt, die bei aller 
Nahrungszufuhr nicht dick werden können, erklärt sich dies nicht 
durch eine gesteigerte s. d. E. W., sondern durch einen erhöhten 
Bedarf aus anderen Gründen. Auch die sogenannte „Luxuskonsum- 
tion“ scheint uns nicht die Lösung dieser Frage zu bringen. 


Luxuskonsumtion. 


Grafe vermutet, daß bei der Entstehung der Fettsucht viel- 
leicht ein Darniederliegen der sogenannten Luxuskonsumtion eine 
große Rolle spiele. Er versteht darunter „eine weitgehende Ab- 
hängigkeit der Oxydationsgröße von der Nahrungsmittelzufuhr“ 
bei starker Überernährung und sieht darin eine gewisse Selbst- 
steuerung des Organismus. Grafe nimmt an, daß diese Fähigkeit 
der Regulierung bei der endogenen Fettsucht gestört sei und daß 
dadurch die Gewichtszunahme erfolge. Bevor wir auf den Einfluß 
überreichlicher Ernährung auf die Entstehung der endogenen Adi- 
positas eingehen, scheint es uns notwendig den Begriff der Luxus- 
konsumtion etwas schärfer zu präzisieren. Mit Luxuskonsumtion be- 
zeichneten ursprünglich Lehmann und Frerichs die Tatsache, daß 
reichlichere Eiweißfütterung beim normalen Tier zu einer Steige- 
rung des Eiweißumsatzes tührt und daß somit jede Erhöhung der 
Eiweißkost über den Bedarf gewissermaßen einen „Luxus“ bedeute. 
Sie schlossen dies daraus, daß eine dem Eiweißüberschuß ent- 
sprechende Menge N wieder im Harn erscheint. Diese Folgerung 
war, wie wir heute wissen, ein Irrtum. Es war ihnen die Tat- 
sache noch nicht bekannt, daß der desaminierte' und desulfurierte 
Rest einer Umwandlung in Glykogen oder in Fett fähig ist. 
Grafe hat der Luxuskonsumtion eine ganz andere Deutung ge- 
geben. Er versteht darunter eine Steigerung der Verbrennungen 
bzw. des Sauerstoffverbrauchs, welche über das Maß der spezifisch- 
dynamischen Wirkung, wie sie beim Gesunden beobachtet und wie sie 
von Rubner (32) zahlenmäßig schon bestimmt wurde, hinausgeht. 
Die Verbrennung einer bestimmten Quantität von Nahrungsstoffen 
wird im Körper natürlich immer eine bestimmte Produktion von 
Energie erzeugen, sei es von Arbeit oder von Wärme. Ein Umsatz 
ohne vermehrte Produktion von Wärme und Arbeit ist nicht denk- 
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bar. Bei einer durch Verbrennung von Energieträgern getriebenen 
Maschine kann je nach der Konstruktion des Verbrennungsapparates 
das eine Mal eine größere, das andere Mal eine geringere Menge 
Arbeit produziert werden. Bei einem Dieselmotor wird ein größeres 
Maß von Arbeit erzielt als bei einer schlecht konstruierten Dampf- 
maschine. Bei schlechter Konstruktion wird also der Nutzefiekt 
geringer sein und eine entsprechend größere Menge von Wärme 
frei werden. Das ist im gewissen Sinne auch eine Luxuskonsumtion. 
Der ungeübte Bergsteiger verbraucht für dieselbe Steigleistung 
mehr Energie, als der geübte Führer; er produziert aber auch sehr 
viel mehr Wärme, schwitzt viel mehr und kommt in Gefahr der 
Überhitzung. Wird bei einer überschüssigen Ernährung, die den 
Bedarf etwa um 100 bis 200°, übersteigt, der Überschuß ganz 
oder zum größten Teil verbrannt, so wäre dies zweifellos eine 
Luxuskonsumtion. Sie müßte dazu führen, daß eine leicht zu be- 
rechnende Überproduktion von Wärme stattfindet, welche sich un- 
bedingt in dem Verhalten des Individuums nachweisen lassen 
müßte. (Temperatursteigerung, Schweiße, Überhitzungsgefahr.) 
Bei einer solchen Mehrverbrennung ohne entsprechende Steigerung 
der Arbeit bzw. der Bewegungen würde dann das Körpergewicht 
gleichbleiben und ebenso der respiratorische Quotient sich nicht 
oder nur wenig ändern. Wäre diese Luxuskonsumtion bei gesteigerter 
Nahrungszufuhr ein allgemein gültiges Gesetz, so könnte keine oder 
nur geringe Mästung stattfinden. Tatsächlich aber finden wir, daß 
bei solchen Tieren, welche einer starken Kohlehydratmast aus- 
gesetzt sind (Schweine, Gänse), der respiratorische Quotient auf 1,8 
steigen kann (nach persönlichen Mitteilungen von Lusk an 
Fr. v. Müller) und die Fettanlagerung und Gewichtszunahme in 
naher Übereinstimmung mit der Überfütterung steht. Wenn in 
den Grafe’schen Arbeiten trotz erheblicher Mast in Versuchen 
an Schweinen und Hunden eine Abmagerung festgestellt wurde, so 
müßte eine geradezu enorme Steigerung der Körperwärme eingetreten 
sein. Soweit die Temperatur kontrolliert wurde (z. B. bei den 
Hunden von Grafe und Graham), war aber eine Änderung der 
Körpertemperatur im Versuch nicht festzustellen. 

Wenn eine Unterernährung stattfindet, so sinkt im Verlauf 
des Hungers der Grundumsatz um nicht ganz geringe Werte. Es 
ist von Rubner zuerst festgestellt und auch im den Grafe'schen 
Versuchen immer wieder bestätigt, daß in Verlauf des Hungers der 
Grundumsatz um nicht ganz geringe Werte sinkt und zwar stärker. 
als es dem Substanzverlust entspricht. Der O,-Verbrauch pro Kilo- 
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gramm ist also am Schluß einer Hungerperiode erheblich geringer 
als am Beginn des Hungers. Tritt eine Überernährung ein, oder 
eine Rückkehr aus dem Hungerzustand zu normalen Ernährungs- 
verhältnissen, so tritt zunächst eine Steigerung auf den „normalen“ 
d. h. gewöhnlichen Nüchternwert ein, dann eine weitere Steigerung 
mit Zunahme an lebender Substanz. Man kann diese Steigerung 
nicht als Luxuskonsumtion auffassen, wie dies Grafe tut. Wie 
beim wachsenden Individuum und wahrscheinlich beim Ansatz von 
Körpersubstanz überhaupt, findet ein gewisser Energieverbrauch 
statt, der vielleicht durch Zellarbeit und durch die Umwandlung 
körperfremder Nahrungssubstanzen in körpereigene bestimmten 
ist. Wenn das noch wachsende Individuum von 15 Jahren einen 
größeren Grundumsatz zeigt als ein älteres und ausgewachsenes, 
normal ernährtes Individum, so kann im ersteren Falle noch nicht 
von einer Luxuskonsumtion die Rede sein. Eine eigentliche Luxus- 
konsumtion im echtesten Sinne des Wortes oder in denjenigen von 
Grafe würde nur dann anzunehmen sein, wenn bei überreichlicher 
Ernährung, namentlich mit Fett und Kohlehydraten, eine wesentlich 
höhere Steigerung der Verbrennungen einträte, wie sie bei der 
spezifisch-dynamischen Wirkung dieser Stoffe beim gesunden Men- 
schen ermittelt ist. Tatsächlich legt nun Grafe das alleinige 
Gewicht auf eine über das gewöhnliche Maß hinausschreitende 
Steigerung der Nahrung bei reichlicher Kohlehydratfettnährung und 
mäßigem Eiweißgehalt, wenn er von Luxuskonsumtion spricht. 
Da Grafe das Vorkommen von Luxuskonsumtion auf Grund seiner 
Versuche für bewiesen hält, sei daher kurz auf die entsprechenden 
Arbeiten eingegangen. | 

Grafe und Graham (33) ließen einen 21 kg schweren Hund 
21 Tage hungern. Am 1. Hungertag war der Grundumsatz 
52,5 Kalorien pro Kilogramm, am 3. Hungertag 56,6 Kalorien, und 
sank schließlich am 21. Hungertag auf 44 Kalorien pro Kilogramm. 
Den Wert dieses letzten Hungertages nahmen Grafe und Graham 
zum Ausgangspunkt ihrer Berechnung, als sie nun den Einfluß . 
einer reichlichen Ernährung (bestehend vor allem aus Kohlehydraten, 
daneben Fett und Eiweiß) auf den Nüchternwert feststellen wollten. 
Während dieser Überernährungsperiode stieg der Grundumsatz auf 
maximal 55 Kalorien pro Kilogramm, das ist 62°, mehr als der 
Wert des 21. Hungertages. In dieser Steigerung sehen sie den 
Beweis für eine Luxuskonsumtion. Nach unserer Meinung gehen 
die Autoren von falschen Voraussetzungen aus. Während der vor- 
ausgehenden 21tägigen Hungerperiode sinkt, wie dies ja bekannt 
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und auch im vorliegenden Versuch klassisch bewiesen ist, der 
Grundumsatz viel stärker als es dem Gewichtsverlust entspricht. 
In Grafe und Grahams Versuch z. B. ist der Grundumsatz am 
21. Hungertag pro Kilogramm um ca. 25°, niedriger als am 
3. Hungertag. Wenn nun auf diese Hungerperiode Tage reichlicher 
Ernährung folgen, so füllen sich zunächst die Eiweißdepots auf 
(die lebende Substanz, die ja vor allem die Größe des Grundum- 
satzes bedingt). Der Grundumsatz geht infolgedessen auf seinen 
Normalwert hinauf. Dieser Normalwert liegt bei dem Grafe’schen 
Versuchshund um 56,6 Kalorien pro Kilogramm (Bedarf des 3. Hunger- 
tages). Bei reichlichster Überernährung betrug der Grundumsatz 
pro Kilogramm 55 Kalorien, bleibt also auf der gleichen Höhe. 
Die Steigerung des Grundumsatzes von dem Wert des 21. Hunger- 
tages (gleich 44 Kalorien pro Kilogramm) auf den Wert etwa des 
3. Hungertages (= 55 Kalorien pro Kilogramm) ist sicher eine Folge 
ausreichender Ernährung; sie ist aber keineswegs als Luxuskon- 
sumtion anzusprechen, sondern durch die Zunahme des lebenden 
Protoplasmas hinreichend erklärt. Die wiederholte Prüfung der spe- 
zifisch-dynamischen Wirkung in der Überernährungsperiode ließ 
jede abnorme Steigerung vermissen und verlief in normalen Grenzen. 

Grafe und Koch (34) (Dtsch. Arch. 106, 564, 1912) übertrugen 
die Theorie der Luxuskonsumtion auch auf Befunde, die sie bei 
überreicher Ernährung an zwei Männern erhoben hatten. Ein 
Patient, der durch die Folgen eines hochgradig stenosierenden Ulcus 
Pyloris von seinem Normalgewicht (60 kg) 20 kg verloren hatte, 
nahm in 6 wöchentlicher Überernährung wieder 20 kg zu. Die 
Nahrungszufuhr betrug in den letzten Wochen ungefähr 98 Kalorien 
pro Kilogramm. Dabei nahm das Körpergewicht um ca. 50°, zu 
(von 42,4 auf 62,1 kg). Gleichzeitig stieg der Ruhenüchternwert 
jedoch um 80°), (von 1080 auf 1946 Kalorien). Auch hier wird 
also der Grundumsatz nach langer Hungerperiode mit dem Grund- 
umsatz bei reichlicher Ernährung verglichen. Dies geht nicht an, 
‚wie wir schon betont haben. Der Normalbedarf des Patienten lag 
bei einem Gewicht von 60 kg natürlich höher als bei 40 kg, naclı 
den Benedict’schen Tabellen etwa um 1463 Kalorien. Die größte 
Steigerung des Grundumsatzes (1946 Kalorien) lag schätzungsweise 
ca. 30°, (nicht 80%,) höher als der Normalwert.e Nun hat der 
Patient in dieser Zeit aber offenbar ganz gewaltige Eiweißmengen 
zu sich genommen (an den Vortagen des betr. Versuchs enthielt die 
Nahrung je 42 g N, am Versuchstage selbst 20 g N). Es wird 
wohl kaum mit Sicherheit auszuschließen sein, daß die mächtige 
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Nahrungs- bzw. (Eiweiß-) Zufuhr keine spezifisch-dynamische Wirkung 
auf den Grundumsatz des folgenden Morgens ausgeübt hat. Übrigens 
ist bei einer Steigerung des Grundumsatzes von 30 °/,, die häufig 
beobachtet wird, auch an andere Möglichkeiten zu denken. Die 
wiederholte Prüfung der spezifisch-dynamischen Wirkung während 
der Überernährungsperiode ergab sehr wechselnde Werte, in der 
Periode stärkster Überernährung normale Zahlen. Bei dem zweiten 
Patienten Mül. ist der Normalbedarf ebenfalls viel zu niedrig an- 
genommen. Er beträgt nach den von Kestner und Knipping 
aufgestellten Tabellen für einen Jungen von 14 Jahren bei 26,2 kg 
Gewicht und 140 cm Größe 1074 Kalorien. Während der Über- 
ernährungsperiode betrug der tatsächliche Grundumsatz (von Grafe 
im Respirationsapparat bestimmt) 1271 Kalorien, das ist 15°/, mehr. 
Diese Zahl liegt zu nahe an der Grenze des Normalwertes, als daß 
man irgendwelche schwerwiegende Schlüsse daraus ziehen könnte. 

Grafe (36) suchte in einer weiteren Arbeit (Dtsch. Arch. 113 u. 
114, 1924) den Beweis dafür zu erbringen, daß eine Luxuskonsumtion 
bei Mensch und Tier lediglich durch Kohlehydratüberfütterung (ohne 
Eiweiß) möglich sei. Soweit die Versuche am Menschen durchge- 
führt wurden, ergab sich bei starkem Kohlehydratüberschuß keine 
Steigerung der Verbrennung (pro Kilogramm). Die Tierversuche 
wurden an Schweinen und Hunden durchgeführt. Daß gerade 
Schweine eine ausgeprägte Luxuskonsumtion aufweisen, bezweifeln 
wir nach den bisher gemachten Erfahrungen (s. o.), Schweine neigen 
doch gerade bei Kohlehydratüberfütterung zu Fettansatz. Bei 
Schwein I ergibt der Respirationsversuch während der Überfütte- 
rungsperiode eine maximale Steigerung des Kalorienverbrauchs um 
32,6°/, gegenüber dem Hungerwert. (Die Berechnung der Ver- 
brennungsgröße aus der C-Bilanz, wie Grafe sie ausführt, erscheint 
uns zu unsicher.) Während der Fütterungsperiode notiert Grafe 
einen respiratorischen Quotienten meist über 1. Es hat also offen- 
bar eine Fettbildung aus Kohlehydrat stattgefunden, die sich auch 
in einer Gewichtszunahme von 14 kg auf 16,2 kg zu erkennen gibt. 
Dadurch allein kann schon eine Steigerung des Grundumsatzes be- 
dingt sein. Außerdem wuchs die Ventilationsgröße des Schweins 
von 16 l auf 23 l. Es wäre denkbar, daß die dadurch bedingte 
verstärkte Atemarbeit mit höherem O,-Verbrauch einhergeht. Auch 
der Versuch an Schwein VI und die Hundeversuche erscheinen uns 
aus den gleichen Gründen nicht unbedingt für eine Luxuskonsumtion 
zu sprechen. Grafe findet bei seinen Hunden eine geringere 
Luxuskonsumtion bei Überernährung als bei Schweinen. Man sollte 
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eigentlich das Umgekehrte erwarten. Schweine lassen sich mit 
Kohlehydraten doch leichter mästen als Hunde. Da offenbar auch 
an den Tagen der Respirationsversuche sehr große Nahrungsmengen 
gereicht wurden, ist für die (normale) spezifisch-dynamische Wirkung 
ein gewisser Betrag des gesteigerten O,-Verbrauchs in Anrechnung 
zu bringen. 

In den Hundeversuchen von Eckstein und Grafe (34a) (Ztschr. 
f. physikal. Chem. 107, 1919), die wieder den Nachweis der Luxus- 
konsumtion erbringen sollen, ist dieser spezifisch-dynamischen Wir- 
kung zwar Rechnung getragen, aber walırscheinlich in zu geringem 
Maße. Hund A hat nach sehr langer Hungerperiode un- 
gefähr einen Nüchternbedarf von 305 Kalorien (50 Kalorien pro kg). 
Bei einem Nahrungsüberschuß von 236°/, verbrannte er 401 Kalo- 
rien. In einer späteren Periode stärkster Überernährung (+ 416°, 
Überschuß) steigert er seine Verbrennung auf 665,6 Kalorien, somit 
um 82°), über den Nüchternbedarf im Hunger. Der wirkliche 
Nüchternbedarf zurzeit der Überernährung lag, wie schon wieder- 
holt, wahrscheinlich höher. Es ist von Eckstein und Grafe 
am Schluß des Versuches (H 184 und 185) bestimmt worden und 
betrug etwa 55 Kalorien pro Kilogramm. Legt man diese Zahlen 
zugrunde, so ist die größte Oxydationssteigerung bei Überernährung 
nicht 82°/,, sondern 66°/,. In diesen 66°), steckt noch der Wert 
für die spezifisch-dynamische Wirkung, die bei einem Nahrungs- 
überschuß von 300—400°,, naturgemäß sehr erheblich ist. Weit 
über 50°, des (Nüchtern-)Bedarfs waren durch Eiweiß gedeckt! 
Der große Rest bestand vor allem aus Kohlehydraten. Bei einer 
Überernährung mit Kohlehydraten um 50°, fand Rubner (Ztschr., 
Biolog. 12, 272, 1886) beim Hund eine Steigerung der Verbrennung 
um 3,5 bis 3,9°/,, bei einer Überernährung um 141°/,, am 1. Tag 
11,7°/, am 2. Tag aber bereits 25,1°, Vermehrung der \Wärme- 
produktion. Man darf also wohl annehmen, daß bei der lange 
dauernden überreichlichen Ernährung, die auch beträchtliche Mengen 
Eiweiß enthielt, eine starke spezifisch-dynamische Wirkung zu er- 
warten ist. Sie immer exakt beim Hunde zu prüfen, wäre sehr 
schwer, da ja gerade Hunde große Mengen nicht auf einmal fressen. 

Zusammenfassend läßt sich über die Grafe’schen Überfütte- 
rungsversuche sagen, daß sie sehr verschieden ausgefallen sind. 
Bei gleichbleibendem Bedarf wird während gleicher Nahrungs- 
zufuhr einmal wenig, einmal mehr verbraucht. Bei größerer Zulage 
gehen die Oxydationen keineswegs gleichsinnig in die Höhe. 

Soweit Steigerungen der Kalorienproduktion in den Versuchen 
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beobachtet wurden, haben wir andere Pes irangsmogieikeiten an- 
gegeben. 

Nach Grafe verhindert die Luxuskonsumtion das Entstehen 
der Fettsucht. Bei mageren, vielessenden Menschen wäre sie ver- 
stärkt, beim Fettsüchtigen abgeschwächt. Aber weder die Kon- 
trolle des Ruhenüchternwertes, noch der spezifisch-dynamischen 
Wirkung liefert dafür den Beweis. Magere Menschen, die trotz 
guten Appetits nicht dicker werden, müßten (nach Grafe) eigent- 
lich erhöhten Grundumsatz oder gesteigerte spezifisch-dynamische 
Wirkung aufweisen. Das findet man aber nur ausnahmsweise bei 
nervösen, unruhigen Versuchspersonen oder bei Thyreotoxikosen 
Sehr eindrucksvoll war uns eine sehr lange Beobachtung an zwei 
Mitarbeitern, die sehr schlank waren und trotz bestem Appetit an 
Gewicht nicht zunahmen. Wir fanden bei ihnen auffallend niedere 
Werte für den Grundumsatz; in einem Fall eine Verminderung um 
12°/, im anderen um 14°/, (nach den Normaltabellen von (Harris- 
Benedikt). Die spezifisch-dynamische Wirkung ergab völlig normale 
Werte. Unserer Überzeugung kam es bei diesen Kollegen lediglich 
infolge ihrer Tätigkeit, ihrer Lebhaftigkeit, ihres Temparaments 
nicht zum Gewichtsansatz. Bei den sogenannten endogenen Fett- 
süchtigen dagegen ist es eine nun nachgewiesene Tatsache, daß 
ihr Grundumsatz im allgemeinen beträchtlich höher liegt, als der 
ihrer Mitmenschen, obwohl sie in manchen Fällen nicht mehr essen 
als sie. Wird von zwei Personen bei ungefähr gleicher Kalorien- 
zufuhr die eine adipös, so müßte, wenn mangelnde Luxuskonsumtion 
die Ursache wäre, ihr Grundumsatz eigentlich niedriger sein als 
der Nüchternwert der anderen. Gerade das Gegenteil ist der Fall. 
Daß die spezifisch-dynamische Eiweißwirkung bei endogener Adi- 
positas keineswegs vermindert sein muß, haben unsere oben an- 
geführten Versuche bewiesen. Wir haben an Fällen von Fettsucht 
auch die spezifisch-dynamische Wirkung einer überreichen Kohle- 
hydratfettkost geprüft. Wir gingen dabei so vor, daß wir 
zunächst eine Reihe von Tagen große Kalorienmengen (auch als 
Eiweiß) reichten. Dann folgte der Haupttag, an dem die Kohle- 
hydratfettkost auf einmal gegeben wurde. (Näheres siehe Tabelle.) 
Zum Vergleich wurde bei den gleichen Personen in dieser Periode 
die spezifisch-dynamische Eiweißwirkung geprüft um zu sehen, ob 
in dieser Zeit der Überernährung hierin eine Veränderung ein- 
getreten war. Unter denselben Bedingungen ließ sich als schlanke 
Normalperson einer unserer Kollegen untersuchen. Er war des- 
wegen sehr geeignet, weil er niedrigen Grundumsatz hatte und 
Deutsches Archiv für klin. Medizin. 150. Bd. 23 
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trotz reichlicher Nahrungszufuhr an Gewicht nicht zunahm. Nach 
Grafe müßte man annehmen, daß er eine andere Reaktion auf die 
Nahrungszufubr aufweise, als die Fettsüchtigen. Die spezifisch- 
dynamische Wirkung zeigte aber kein verändertes Bild. 


Normalfall. 
Dr. St., 25 J., 60 kg, Größe 1,68 m. 
Ruhenüchternwert: 1506 Kalorien (nach Harris-Benedict 
— 5,64 °/,). 
"Spezifisch- dynamische Wirkung bei Kohlehydratfettkost (4392 Kalorien) 
nach 1 Std. 1922?) Kalorien (4 22,42 °/,) 
„ 3 „ 2006 „(+ 27,90%)) 
„ 4 „ 1831 x (+ 15,94 °). 
Spezifisch-dynamische Wirkung nach 300 g Rindfleisch (63 g Eiweiß) 
vor der Mahlzeit : P Kalorien (+ 1,2 °/,) 


nach h Std. 1617 A (+ 1,6 °) 
; „ 1639 „, (+383 %) 

i 5 1534 5 (+ 36°) 
o 0 1808 j (+ 13,6 °/,) 

» 3Y a 1801. , (+13,20)) 

n 4a» — 1695 ” (+ 6,5%) 
ne, 3 1451 (— 8,8 /,) 


Am Kohlehydratfettag war Dr. St. nach seinen eigenen Angaben 
etwas erregt ohne motorische Unruhe zu zeigen. Der Versuch wurde 
deshalb abgebrochen, ehe der Ausgangswert wieder erreicht war. Die 
spezifisch-dynamische Steigerung ließ sich nur ungefähr bestimmen. Wir 
machten immer wieder die Wahrnehmung, daß bei länger dauerndem 
Ruhigliegen sich eine gewisse innere Unruhe einstellen kann, die sich 
zwar nicht im motorischen Verhalten, aber im O,-Verbrauch bemerkbar 
macht. Es kommen Fehler in das Untersuchungsresultat, mit denen 
unseres Erachtens ein langfristiger Stoffwechselversuch noch mehr rechnen 
muß als ein kurzfristiger. Wir gestehen jedoch gerne zu, daß eigentlich 
nur der langfristige Versuch die verbrauchten O,-Werte genauer an- 
geben kann. 


Fälle von Fettsucht. 
l. Frau J., 56 J., 154 cm, 125 kg. (Exogene Fettsucht‘. 
Ruhenüchternwert: 1829 Kalorien (— 2,4 °/,). 
Spezifisch-dynamische Wirkung bei Kohlehydratfettkost (4390 Kr 
lorien mit 18,6 g Eiweiß) 
nach !, Std. 21231) Kalorien (+ 11,3 %/,) 


„ l „ 2101 n (+11,2 °) 
a Le »„ 2013 n (F 10,7 °) 
a 3, „ 2237 „ (+11,9 °%). 


Rubenüchternwert am Nachtag: 1853 Kalorien (— 2,3 °/,). 


1) Für led T: abellen gelten die gleichen Bemerkungen wie für Tabelle & 
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Spezifisch-dynamische Wirkung nach 300 g Rindfleisch 
nach N Std. 2090!) Kalorien (+ 10,2 °/,) 


€ „ 2226 n (+174 9 | 
n 12, n 2245 . ” + 18,0 Jo) 0 (Im Durchschnitt 
n 213 n»n 2204 ” (+ 16,3 °/,) Gesamtsteigerun 
3. 2554 » (8347h) 23, ine 
n Ma n» 2399 » (26,5%) F I) 
n 5a n»n 2270 n (+ 25,0°/,) 

61, 2216 (+ 16,8 °%). 


Fühenächteimwert am Nachtag: 1829 Kalorien. (— 2,4°/,). 


2. Fr. 8, 17 J., 76 kg 158 cm (Dystrophia adiposo- 
genitalis). 

Ruhenüchternwert: 1861 Kalorien (+ 4°/,). 

Spezifisch-dynamische Wirkung bei Kohlehydratfettkost (4390 Ka- 
lorien mit 18,6 g Eiweiß) | 

nach 2 Std. 1783!) Kalorien (— 0,35 °/,) 


0 
x 2 Be ena ” Er d o) (Im Durchschnitt 
> bi, » 2317 = (+ 29,52%, ; 
1 0 Gesamtsteigerung 
= 71a n 2266 - (+26,6 °,) 12.300 
» 9 » 2583 n (+40 91) + 12,80 °),) 
„10°, 298 n  (+33,7 %). 


Grundumsatz am Nachtag: 1846 Kalorien (+ 3,18 °/,). 


Spezifisch-dynamische Wirkung nach 300 g Rindfleisch 
nach 1, Std. 1905 Kalorien (4+ 6,48 °/,) 
1 7,6 ° 


" „ 2104 5 (+1 0) 

n l'h „m 2140 ,„ (+19,6 lo) (Im Durchschnitt 
„ 21, »„ 2756 A (+ 54,0 %,) Gesamtsteigerung 
m at) +1907) 

: „ 2041 „ (414,0 9) 


4% T „ 2062 = (+ 15,2 %,)- 
Ruhenüchternwert am Nachtag: 1897 Kalorien (+ 5,6 °/,). 


3. Fr. A. A., 34 J., 82 kg, 160 cm. (Hypophysärefettsucht). 

Ruhenüchternwert: 1821 Kalorien (4 12,7 %/,)- 

Spezifisch-dynamtsche Wirkung bei Kohlehydratfettkost (4390 Ka- 
lorien mit 18,6 g Eiweiß) 


nach 1 Std. 1959 Kalorien (+ 21,30 °/,) 
lj „ 2542 (+ 57,4 °) (Im Durchschnitt 


bed r n 
x 2 „ 1903 i (+ 17,8 °%%) Gesamtsteigerung 
„» 3 „ 1948 x (+ 20,6 °/,) + 14,94 9.) 


n AN» 2004 p (424,5 h) 
Ruhenüchternwert am Nachtag: 1720 Kalorien (+ 6,5 °/,) 


1) Für diese Tabellen gelten die gleichen Bemerkungen wie für Tabelle 6 
23 
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Spezifisch-dynamische Wirkung nach 300 g Rindfleisch 
nach !/, Std. 2102 Kalorien (+ 30,7 °/,) 


„n l n» 2226 „ (878%) 

„n 2  „ 2424 , (50,1%) . 

n 3 „ 2490 A (+ 54,2%) l 

„ 4 „ 2007 k (+ 23,6 0) (Im Durchschnitt 
„ 5 „n 2224 R (+ 37,7%.) + 15,6 °/,) 

„ 6 „ 2090 = (+ 29,4 °) 

n Tih m 2099 : (+ 29,9 %,) 

n 8 2245 » (+88,2 °). 


Ruhenüchternwert am Nachtag: 1917 Kalorien (+ 18,7 °% ). 


Aus diesen Versuchen läßt sich immerhin folgendes erkennen: 
Weder beim Normalen noch bei den exogenen wie bei den endogenen 
. Fettsuchtsfällen war am Nachtag der Kohlehydratfettkost der Grund- 
umsatz erhöht. Die Werte für die spezifisch-dynamische Wirkung 
lassen in der Zeit der Überfütterung sowohl nach Eiweißdarreichung. 
wie nach reicher Kohlehydratfettgabe normalen. Ablauf erkennen. 
Bei den Fällen von endogener Fettsucht waren die Ausschläge der 
spezifisch-dynamischen Wirkung sicher nicht kleiner (eher größer‘. 
Sie übersteigen bei keiner der untersuchten Personen die Werte. 
die wir normalerweise für die sp. d. W. in Anrechnung zu bringen 
haben. Eine darüber hinausgehende „Luxuskonsumtion“ ließ sich 
nicht nachweisen. 


Arbeitsleistung. 


Eine viel größere Bedeutung als der Oxydationssteigerung 
nach Nahrung kommt der Arbeitsleistung im täglichen Kalorien- 
verbrauch des Menschen zu. Das geht aus der 1. Tabelle ein- 
deutig hervor. Eine Ersparnis auf diesem Gebiet im Sinne eines 
Ansatzes ist bei der Fettsucht nur auf zweierlei Weise möglich: 
‚Entweder der Fette arbeitet sparsamer, d. h. er verrichtet die 
gleiche Arbeit wie ein Normaler mit weniger O,-Verbrauch, also 
größerem Nutzeffekt, oder er arbeitet weniger. Unter „Arbeit“ 
wollen wir alle jene Vorgänge zusammenfassen, die irgendeine Be- 
wegung, sei sie auch noch so gering, in sich schließen. 

Es ist von vornherein kaum wahrscheinlich, daß ein Adipöser 
bei irgendeiner Tätigkeit die er ausübt, weniger O, verbrauchen 
würde als ein Normaler, da er ja eine viel größere Masse in Be- 
wegung setzen muß. Der Fette ist, wie dies auch Grafe wieder 
betont, einem Mageren mit reichlichem Gepäck vergleichbar. Tat- 
sächlich zeigen die Versuche von Jaquet und Svenson, daß bei 
kräftigen leistungsfähigen Fettleibigen der Aufwand bei der Arbeit 
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manchmal gleich groß sein kann, wie beim Normalen. Manche 
Jedoch lassen geradezu eine enorme Steigerung des O,-Verbrauchs 
der Arbeit erkennen (im Vergleich mit den von Katzenstein (39) 
(s. u.) gewonnenen Zahlen allein um das Vierfache des Normalwertes). 
Fettsüchtige verhalten sich also wie Rekonvaleszenten, bei denen 
Jaquet und Svenson gleiche Verhältnisse nachweisen konnten. 
Wir selbst waren nicht in der Lage den O,-Verbrauch von Fett- 
süchtigen während einer Arbeit zu kontrollieren. Wir haben uns 
darauf beschränkt, die Nachwirkung der Arbeit auf den Sauerstoff- 
verbrauch zu untersuchen. Um einen brauchbaren Maßsiab zu 
haben, hat Lohmann (40) auf meine Veranlassung hin bei normalen 
Menschen unter gleichen äußeren Bedingungen die Nachwirkung 
der Arbeit auf den O,-Verbrauch geprüpft.e. Die darüber bisher 
angestellten Versuche sind sehr lückenhaft. Will man den Gesamt- 
effekt irgendeiner Arbeit auf die Wärmeproduktion erfassen, so 
muß auch die Nachperiode unbedingt mit einbezogen werden. Der 
erhöhte O,-Verbrauch ist ja mit der Arbeit nicht zu Ende; er hält 
noch einige Zeit an. Nach Untersuchungen von Zuntz und seinen 
Mitarbeitern Loewy (Z) und Durig (41), soll sich diese Nach- 
wirkung bis zu 20 Minuten erstrecken. Bei mittlerer Arbeit soll der 
Nüchternwert gewöhnlich nach 6, bei schwerer nach etwa 10 Minuten 
erreicht sein, sofern keine Ermüdung eintritt. Dagegen fanden 
Jaquet (42), Benedict und Cathcart (43) als Nachwirkung 
kürzerer Arbeit Steigerung des O,-Verbrauchs über viele Stunden. 
Bei verhältnismäßig kurzer Arbeitsdauer war in den Versuchen von 
Benedict und Cathcart eine Erhöhung der Wärmeproduktion 
noch eine Stunde andauernd; Speck (45) fand nach seinen Versuchen 
Steigerungen, die bis 40 Minuten nach der Arbeit sich erstreckten. 
Lohmann untersuchte 15 Normalpersonen beiderlei Geschlechts 
und zwar so, daß zunächst der Ruhenüchternwert unter den be- 
kannten Cautelen bestimmt wurde, dann am Zuntz’schen Bremsen- 
ergometer gearbeitet wurde. (In 15 Minuten je 15 Umdrehungen 
oder in 10 Minuten je 10 Umdrehungen, stets bei 5 kg Belastung). 
Das entspricht nach Kraus einer mittelschweren Arbeit. Un- 
mittelbar nach der Arbeit wurde der O,-Verbrauch bestimmt, und 
dann mit Intervallen von 10, 25 und 55 Minuten die Bestimmung 
wiederholt. In gleicher Weise sind wir dann bei einigen Fällen von 
„endogener“ Fettsucht vorgegangen. Wir bringen zunächst hier 
unsere an Normalen gewonnenen Resultaten aus der Lohmann’schen 
Arbeit (s. Tabelle 10). 
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Aus ihr ergibt sich, daß die Nachwirkung der geleisteten 
mittleren Muskelarbeit von 10—15 Minutendauer sich im Sauer- 
stoffverbrauch gesunder Menschen bis zu einer Stunde erstreckt. 
In dieser Stunde ist der O,-Verbrauch um ca. 7—8°/, (Mittelwert) 
über den Nüchternwert erhöht. | 

Die gleichen Versuche stellten wir an 4 Fettsüchtigen an. Es 
zeigte sich, daß sie überhaupt nur imstande waren 10x10 Um- 
drehungen zu leisten. Die Patientin W. brachte nur 5x 10 Um- 
drehungen zustande. Die Arbeit bedeutete eine kolossale An- 
strengung; Puls und Atmung gingen meistens stark in die Höhe, 
obwohl alle Patienten ohne Symptome einer Herzinsufficienz waren. 
Das Ergebnis des O,-Verbrauchs war vorstehendes (s. Tabelle 11). 

Das Ergebnis entspricht ganz dem klinischen Eindruck. Bei 
geringer Arbeit dauerte die Nachwirkung viel länger; der Nutz- 
effekt war geringer. Der Energieverbrauch in der Nachperiode 
war um 10—11°/, Mittelwert über den Grundumsatz erhöht. Da- 
mit ist wohl auch für die Nachperiode klar erwiesen, daß bei 
Menschen mit starkem Fettansatz die Arbeit einen stärkeren 0,- 
Verbrauch bedingt als beim Normalen. Wenn er arbeitet, reagiert 
er mit stärkerer Verbrennung; er müßte also ceteris paribus durch 
Arbeit mehr an Gewicht verlieren als ein Normaler. Wenn er an 
Gewicht zunimmt, so ißt er entweder mehr oder er arheitet weniger. 

Das deckt sich mit unserer ärztlichen Erfahrung. Eine 
intensive Muskeltätigkeit wird von den Fettsüchtigen vermieden. 
Darüber hinaus werden kleine Bewegungen in großer Anzahl ge- 
spart; sie im einzelnen namhaft zu machen, ist natürlich unmög- 
lich. Ihr Fehlen gibt aber dem ganzen Wesen des Adipösen jenes 
phlegmatische Gepräge, das sich nicht verleugnen läßt. Man muß 
sich darüber klar sein, daß der Mensch, dessen Regsamkeit und 
Tätigkeit eingeschränkt ist, auf ein Mittel der Oxydationssteige- 
rung verzichtet, das weit mehr als eine Änderung des Grund- 
umsatzes oder der s. d. E. W. geeignet ist, Gewichtsansatz zu 
verhindern. Um einen allgemeinen Überblick über den O,-Ver- 
brauch bei Arbeit zu geben, setze ich aus der Magnus-Levy’schen 
Abhandlung über den Stoffhaushalt des Menschen (in Noorden’s 
Handb. d. Pathol. d. Stoffwechsels S. 246) die Zuntzsche Tabelle 
hierher (s. Tabelle 12). 

Den Stundenzuwachs für Marscharbeit berechnet Magnus- 
Levy (44) für einen kräftigen, geübten Wanderer mit einem Netto- 
gewicht von 67 kg, einem Marschgewicht von 75 kg auf 4—500 Ka- 
lorien. Bei größeren Fußreisen im Hügelland und Mittelgebirge 
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wurden bei 8—10 stündiger Wanderung 2500—2800 Kalorien am 
Tage für Marschieren verbraucht. Der Aufwand für große Hoch- 
touren (ca. 4000 m) würde, aus der erstiegenen Höhe und .der 
Schrittzahl mit 3000—3500 Kalorien berechnet, sicher viel zu niedrig 
ausfallen. Ein militärischer 5—6 stündiger Marsch mit einer Be- 
lastung von 20—25 kg über einen Weg von 27 km erfordert 
1400—1500 Kalorien, dergleiche mit hoher Belastung (30 kg) etwa 
170 Kalorien (Zuntz und Schumburg). Von diesen Anstren- 
gungen kommen für den Adipösen die wenigsten in Frage. 

Viel wichtiger ist der Einfluß mäßiger Muskeltätigkeit, weil 
er erkennen läßt, welche Oxydationsbreite im normalen täglichen 
Leben möglich ist. Der Einfluß geringer Muskelbewegungen auf 
den Sauerstoffverbrauch ist gut studiert. (Ich folge hier im wesent- 
lichen der Darstellung Grafe’s (7) S.88ff.) Speck (45) fand nach 
2—3 maligem Heben des Armes über den Kopf eine Steigerung des 
Gaswechsels um 10°/,, Leber und Stüve (46) nach Kontraktionen 
der Fingerbeuger und Strecker Erhöhungen um 16,8°/,; bei be- 
quemem Sitzen zeigte sich gegenüber dem schlaffen Liegen ein 
Mehrverbrauch von 7,5°, (Johannsson (47). Das Stehen in 
strammer Haltung bedingte Steigerungen bis 26°, Benedict und 
Murschhauser (48. Diese Steigerungen gehen zurück bei 
längerer Übung; erfahrungsgemäß spielt ja gerade das Training 
eine große Rolle. Training ermöglicht gleiche Arbeitsleistung 
bei geringerem Sauerstoffverbrauch (Zuntz und Loewy). Bei 
Liljestrand und Stenström (49) sanken die Werte bei 
strammer Normalstellung beinahe bıs zu den Ruhenüchternwerte. 
Wie gesagt, bedarf das sehr geübter Versuchspersonen die offen- 
bar imstande sind, ihre Muskulatur in völliger Ruhe zu halten. 
Wie Ilzhöfer (50) gezeigt hat, genügt schon ein kurzdauerndes, 
kräftiges Ausdrücken von Arm oder Fuß an die Unterlage, um den 
O,-Verbrauch um ca. 5°, zu steigern. Bei Speck (51) bewirkte 
das Auflegen von 20°, Gewicht auf den ruhig gestellten Nacken 
eine Steigerung des O,-Umsatzes, die nicht allein durch Zunahme 
der Atemgröße erklärt werden kann. Es ist immer wieder seit 
Speck, Loewy, Zuntz, Magnus-Levy darüber diskutiert 
worden, ob nicht schon ein erhöhter Spannungszustand der Mus- 
kulatur, ein vermehrter Tonus, eine Steigerung des Grundumsatzes 
bewirken könne, ohne daß bis jetzt die Frage mit restloser Klar- 
heit entschieden wäre. 

Wir wissen nichts darüber, ob etwa beim fettsüchtigen Indi- 
vidium ein geringer Tonus vermutet werden darf, der den O,-Ver- 
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brauch niedriger hält. Es wäre wohl möglich, daß’ die Stoffwechsei- 
steigerungen, die wir an Normalen bei Erregungen, welche sich 
nicht in Bewegungen und nicht in Änderung der Atmung und der 
Herztätigkeit zu erkennen gaben, fanden, auf Änderung des Tonus 
zurückzuführen sind. Nun. ist es gar keine Frage, daß Fettsüchtige 
oft auf die von auen an sie herankömmenden Erregungen mit 
viel geringeren Affekten reagieren. Was eine Einschränkung der 
Bewegungen auch nur bei mittlerer Tätigkeit für den Ansatz be- 
deutet, mögen einige Beispiele ergänzen. Betrachten wir die 
Tabelle 1. ' uf | m o 

Die Steigerung des Grundumsatzes nach Nahrung macht 
nur einen Bruchteil aus, während bei mittlerer Arbeit der Kalorien- 
verbrauch verdoppelt wird. Ich machte bei mir einen Selbst- 
versuch, um über täglichen Sauerstoffverbrauch Aufschluß zu er- 
halten. Zu diesem Zwecke kontrollierte ich mehrere Tage mit dem 
Schrittzähler den Weg, den ich von morgens bis abends in dem 
Gebäude der Münchener Klinik zurücklegte. Ich fand folgende 
Zahlen: 4,6 km, 6,2 km, einmal sogar 7,4 km. Lege ich die Zuntz- 
sche Berechnung zugrunde, so betrug die Steigerung des Stoft- 
wechsels im ersten Fall 160 Kalorien (4,6 40,3), im zweiten Falle 
ca. 285 Kalorien (6,2 X 47 Kal), und bei 7,4 den dritten Fall 
ca. 500 Kalorien (7,4 X 70 Kal... Dabei ist nicht berücksichtigt, 
daß mein Weg mich öfters treppauf und treppab führte; ferner 
ist die Nachwirkung überhaupt nicht in Rechnung gezogen. Auch 
der Sauerstoffverbrauch durch sonstige Tätigkeit ist nicht berück- 
sichtigt. Die Zahlen beziehen sich lediglich auf die Gehtätigkeit. 
wobei die Annahme eines nur horizontalen Weges und die Nichtberück- 
sichtigung der Nachwirkung sicher zu niedere Werte ergibt. Bei 
dem Weg von 4,6 km entspricht der Kalorienbedarf einem Fett- 
verbrauch von etwa 19 g (= ca. 27 g Fettgewebe), bei einem Weg 
von 6,2 km etwa 32 g Fett (= ca. 44,8 g Fettgewebe), bei einem 
Weg von 7,4 km etwa 81 g Fett (= ca. 113,4 g Fettgewebe). 
Ausreichende Ernährung angenommen, würde ich also bei einem 
Tageswege von 4,6 km 86 g Fettgewebe mehr sparen, als bei ‘dem 
Wege von 7,4 km. Das betrüge im Laufe eines Monats schon eine 
Ersparnis von ca. 2,5 kg, im Laufe eines Jahres aber von.30 kg 
Fettgewebe! 

Für mich war vor allem die Tatsache merkwürdig, daß mir 
solche Unterschiede in meiner Muskeltätigkeit gar nicht auffielen 
und erst die Kontrolle den weiten Spielraum der Oxydationen er- 
kennen ließ. Die Anamnese, der subjektive Eindruck der Um- 
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gebung, des Arztes, kann die Bewegungseinschränkung des Fett- 
süchtigen im einzelnen noch viel schlechter erfassen und in ihrer 
Wirkung auf den Wärmehaushalt zahlenmäßig kaum erkennen. 
Noorden berechnet, um noch einmal das Beispiel anzuführen, auf 
das wir uns oben schon bezogen haben, daß ein Mann, der eine 15 m 
hochgelegenen Wohnung, zu der er 4mal täglich hinaufzusteigen 
pflegte, mit einer Parterrewohnung vertauscht, lediglich dadurch 
Jährlich fast 2 kg Fettgewebe einsparen kann. (Dabei hat Noorden 
die Nachwirkung der Arbeit nicht in Rechnung gezogen.) Die Er- 
sparnis dieser Menge kommt dadurch zustande, daß er täglich nur 
ca. 32,4 Kalorien weniger verbrennt. Was solche kleinen Ver- 
schiebungen der Tätigkeit für O,-Verbrauch bedeuten, mag noch. 
besser hervortreten, wenn wir die spezifisch-dynamische Wirkung 
damit vergleichen. Wir fanden bei 200 g Rindfleisch eine Steige- 
rung des Grundumsatzes um 5?°/ (auf 24 Stunden berechnet), bei 
einem Ruhenüchternwert von 1800 Kalorien, also um 70 Kalorien. 
Nehmen wir an, es bestünde beim Fettsüchtigen eine um die Hälfte 
herabgesetzte s. d. E. W. (was wir gar nicht beweisen konnten), so 
würden etwa 35 Kalorien eingespart, also soviel wie in dem Noorden- 
schen Beispiel der Mann einspart, der .seine Treppe nicht mehr 
hinaufzusteigen braucht. Nun ist aber die s. d. E. W. eine Funktion 
des 24 Stundentages, das Treppensteigen aber lediglieh eine der 
vielen Bewegungsäußerungen, die nur einige Minuten in Anspruch 
nimmt und der’ im Laufe des Tages normalerweise noch viele 
andere folgen. Der Ausfall einer solchen Arbeit ist gering und 
doch ist die schließliche Wirkung um so bedeutender, je öfter an 
derartigen kleinen Arbeiten gespart wird. 


Appetit. 


Selbstverständlich bewirkt auch die Einschränkung der Tätig- 
keit und der Bewegungen nur dann: einen Fettansatz, wenn die 
Nahrungszufuhr sich nicht entsprechend ändert. Es bleibt zunächst 
bei der Fettsucht unerklärt, warum der Adipöse seine Nahrungsauf- 
nahme nicht nach seinem Bedarf richtet, wie der Normale. Fr. Müller 
und Rubner haben zuerst die Tatsache betont, die von Durig (52) 
erst jüngst wieder ausführlich behandelt wurde, daß normalerweise 
bei allen Völkern der Nahrungstrieb das Gewicht reguliert. ‘Das 
Nahrungsbedürfnis wird durch den Appetit geregelt und zwar so, 
daß jeder Mensch im großen und ganzen die Einfuhr seinen Aus- 
gaben unbewußt gleichsetzt und sein Gewicht festhält. Davon gibt 
eg Ausnahmen. Diese erklären sich dadurch, daß. der Appetit bzw. 
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das Sättigungsgefühl nicht allein vom Gewebshunger abhängig ist 
sondern auch von Faktoren, die mit dem Hunger der Zellen nur 
in loserem Zusammenhang stehen. Darunter ist von großer Be- 
deutung die „Genußgier“, das Verlangen nach einer bestimmten 
Art der Speise. (Man denke an das Verlangen nach Fett nach 
dem Kriege, ein wichtiges ätiologisches Moment für das wieder 
gehäuftere Auftreten von Fettsucht!), an die Eiweißgier der geistig 
Arbeitenden, den Alkoholgenuß. Es gibt also gewisse Appetit- 
regungen, die aus irgendeiner Gewohnheit nach „Absättigung“ 
verlangen. 

Unter diesen Gewohnheiten spielt die größte Rolle das Volumen 
der Nahrung. Die Quantität der Speise ist, wie Rubner stets 
betonte, überaus wichtig für das Sättigungsgefühl. Eine Nahrung 
muß ein bestimmtes Volumen einen bestimmten Sättigungswert 
haben. Die Größe dieses Volumens kann je nach Volksstamm, Er- 
ziehung, Stand, sehr verschieden sein. Zweifellos ist die Wertig- 
keit der Nahrung, ihr kalorischer Gehalt von großem Einfluß, aber 
fast ausschließlich auf die Dauer des Sättigungsgefühls.. Daß eine 
Fleischnahrung länger anhält als eine voluminöse Mehlnahrung, 
ist ja eine bekannte Tatsache, die durch den oben erwähnten 
Nahrungshunger der Gewebe diktiert ist. Aber darüber hinaus 
gibt es doch genug Variationen, die für die Entstehung von Fett- 
und Magerkeit nicht ohne Bedeutung sind. Es gibt eine gewisse 
Gewöhnung an voluminöse wie an volumarme Kost, die nicht so 
sehr an den Kalorienbedarf geknüpft ist. 

Die Sättigung bzw. das Aufnahmebedürfnis hängt also nicht 
allein vom Nährwert ab; es ist klar, daß Verschiebungen in der 
Aufnahme des Nahrungsvolumens und damit des Nährwertes für 
die Gewichtsentwicklung von gewisser Bedeutung werden können. 
Eine große Rolle spielt der sog. „Genußwert“. Nach Durig be- 
zeichnet man damit die Eigenschaft eines Nahrungsmittels, lust- 
betonte Empfindungen auszulösen, den Verbrennungsmechanismus 
anzufachen. Man denke in diesem Zusammenhang z. B. an den 
Einfluß der Würzung. Der „Genußwert“ ist etwas Relatives. Lust- 
empfindungen sind im menschlichen Leben nur durch Kon- 
trastierungen möglich. Auf dem Gebiete der Ernährungslehre 
heißt das: Die Nahrung muß abwechselungsreich sein, wenn sie 
uns reizen soll. Eine geschickt den Reizwert ausnützende Speisen- 
folge kann uns zu einer Kalorienaufnahme verleiten, die den Be- 
darf weit übersteigt. Wir sprechen hier bereits von Faktoren, 
die in geheimnisvollen Tiefen uns unbekannten Reizzentren ihren 
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Ursprung haben und mit dem ganzen Vorstellungs- und Empfindungrs- 

‚leben auf engste verknüpft sind. Diese Beziehungen werden uns 
noch deutlicher an anderen Tatsachen, jenen von uns allen selbst 
erprobten . Wahrheiten, daß nicht nur der Geschmack, sondern 
auch die durch das Auge, den Geruch fortgeleitesten Sinneswahr- 
'nehmungen für den Appetit von großer Wichtigkeit sind, daß weiter 
der Genußwert aufs engste im Zusammenhang steht mit den Emp- 
findungen und Affektzuständen, in denen wir uns jeweils befinden. 
Eine unappetitliche Nahrung kann üns ebensosehr die Essenslust 
‚nehmen, wie irgendeine widerliche Umgebung, Aufregungen 
trauriger oder freudiger Art. Die ganze Vorstellungswelt, die an 
‚keine energetischen Gesetze gebunden ist, greift aufs tiefste in den 
Mechanismus der Nahrungsaufnahme ein. So werden Essensge- 
-wohnheiten erzeugt, was Qualität uud Quantität anbelangt, die be- 
stehen bleiben können, auch wenn der Bedarf sich ändert. 

Für die Genese der Fettsucht ist diese Erfahrungstatsache von 
allergrößter Bedeutung. Eine Fettsucht kann dann entstehen, wenn 
-bei gleichbleibender Nahrungszufuhr die Bewegungen eingeschränkt 
werden und der Appetit bleibt. Wir sehen so ein malum coxae 
‚senile, irgendeinen fieberlosen chronischen Kranken, während seiner 
langen Liegezeit plötzlich unaufhaltsam dicker werden, weil ihm 
die Möglichkeit der Bewegung fehlt, während der Appetit (in 
weitestem Sinne) sich nicht ändert. Der „endogenen“ Fettsucht 
fehlt zunächst nicht die Möglichkeit, sondern der Impuls zur 
Bewegung. Diese Bewegungsimpulse, die Aktivität und Affektivität 
sind aufs engste mit dem endocrinen System verknüpft. Man 
vergleiche einmal auf dem Hühnerhof das Verhalten eines Hahnes 
mit dem eines Kapauns, oder auf der Weide das eines „Stieres mit 
dem eines Ochsen“ sagt Fr. Müller bei der Besprechung der 
konstitionellen Fettsucht (in Leyden’s Handb. 1903) und spricht 
damals bereits aus, was wir heute gestützt auf mehr Beweise für 
den Kernpunkt der Sache halten. Es fällt nicht schwer die Ab- 
nahme der Impulse in den einzelnen Fällen endogener Fettsucht 
nachzuweisen. Für die im Anschluß an Schwangerschaft entstehende 
wie für die postklimakterische Fettsucht, für die der Kastrierten 
und Eunuchen glaubt ein so erfahrener Beurteiler wie C. V. Noorden 
in einer Einschränkung ihrer Bewegungen, in ihrer Trägheit, eine 
hinreichende Ursache zu erblicken. Er rechnet diese Formen mehr 
‚unter die „exogene“ Faulheitsfettsucht, da die „endogene“ Dämpfung 
des Ennergieverbrauchs ihm nicht erwiesen erscheint. Wir stimmen 
mitv.Noorden darin vollständig überein, daß es eigentlich exogene 
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Momente (Mißverhältnis von Bewegung zur Kalorienaufnahme bei 
normaler Oxydationsfähigkeit) sind, die für die Entwicklung dies-r 
Fettsuchten von Bedeutung sind. Wir gehen nur noch weiter, und 
sagen, daß diese Ätiologie in gewissem Sinne für alle sog. endogener 
Fettsuchtsformen gilt. Wo es zweifelhaft erscheint, lasse man 
einmal unter Kontrolle solche Patienten nach Belieben essen und 
vergleiche damit ihren Bedarf. Es ist geradezu erstaunlich, welche 
kalorische Mengen von Nahrung diese endogene Fettsuchten manch- 
mal vertilgen. Wir haben das bei hypophysärer und thyreogene: 
Formen genau so gefunden wie bei der ovariellen und dysgenitalen 
Art der Adipositas. Diese Störung der Appetits die von Camerer 
(53), von Bergmann (Z), Umber(Z) u.a. schon beschrieben sind. 
treffen nicht nur für die exogenen Formen der Fettsucht zu. Wo 
sie nicht faßbar sind, nicht deutlich in Erscheinung treten, kon- 
trolliere man die Tätigkeit. Ob „exogene“ oder „endogene“ Fett- 
sucht, stets ist das Mißverhältnis zwischen Nahrungsverbrauch und 
Tätigkeit die Ursache. j 
Die Erfolglosigkeit einer Entfettungskur ist kein Beweis für 
„endogene“ Fettsucht. „Endogene“ und „exogene“ Fettsucht ver- 
halten sich gleichrefraktär allen Entfettungsbemühungen gegenüber. 
Das kommt einmal davon, daß, rein energetisch betrachtet, ein 
Erfolg nur langsam eintreten kann. Man denke daran, daß, 
um 1 kg (reines) Fett einzuschmelzen 9100 Kalorien verbrannt 
werden müssen. Nimmt man. an, der Bedarf eines Adipösen in 
Ruhelage sei 2000 Kalorien, und man reicht ihm etwa nur 
1000 Kalorien, so braucht er 9 Tage, um ein einziges Kilo Fett 
loszuwerden. Nun gibt es aber wenig Menschen, die über längere 
Zeit hinaus ihre Nahrungszufuhr so einschränken können und 
wollen. Nach den ersten Anläufen, die nach irgendwelchen körper- 
lichen Beschwerden oder aus ästhetischen Gründen erfolgen, fordert 
die Freude am guten Essen und Trinken nur allzu gebieterisch 
ihr Recht. In Wirklichkeit verlaufen die Gewichtsabnahmen aber 
trotz starker Nahrungseinschränkung machmal noch langsamer, 
dann wieder zeitweise so rapide, daß hier doch auch starke 
Schwankungen im Wasserhaushalt angenommen werden müssen. 


Wasserhaushalt. 

Daß die Gewichtskurve bei Fettsüchtigen mit einiger Vor- 
sicht beurteilt werden muß, darauf haben bereits Rubner (54), 
Fr. Müller (55) und Krehl (56) hingewiesen. Es besteht bei der 
Adipositas (nicht nur bei der „endogenen“) einerseits die Tendenz 
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Wasser. zu retinieren, andererseits, es im Überschuß abzugeben. 
Krehl betont, daß die Fettleibigen viel Wasser aufnehmen 
wegen ihrer starken Schweißabsonderung, und weil sie darüber 
hinaus noch ein gewisses Speicherungsvermögen für Wasser haben. 
Grafe (s. Z. 287) bringt ein ausgezeichnetes Beispiel dafür, wie 
bei einer Fettsüchtigen die Betrachtung der Gewichtskurve allein 
zu größten Irrtümern führen kann. Man beobachtet gerade sehr 
oft während einer Entfettungsperiode, speziell im Beginn, daß trotz 
Nahrungseinschränkung das Gewicht nicht abnimmt. Oft tritt aber 
dann eine so starke Gewichtsverminderung auf, daß sie nur durch 
verstärkte Diurese erklärt wird. So sahen wir einmal in 8 Tagen 
eine Gewichtsabnahme von 5 kg, einmal in 2 Tagen von 2 kg, in 
5 Tagen eine von 3kg. Als wir nur etwas Nahrung zulegten, die 
Wasserzufuhr aber frei gaben, wich in allen 3 Fällen das Gewicht 
in den nächsten 10—14 Tagen kaum von der Stelle. Wir: hatten 
allen Grund anzunehmen, daß im Fettgewebe Wasser deponiert 
worden sei. Wir nahmen bei allen 3 Patienten durch eine kleine 
Inzission Unterhautfettgewebe und bestimmten den Wassergehalt 
des Fettes. (Wägen vor und nach Trocknung über Chlorcalcium 
bei Zimmertemperatur.) Es ergaben sich folgende Werte: 


Tabelle 13. 
— — er 
Name Wasserverlust in °% Gewicht kg | Diagnose 
Frau A. 8.856 | 82 . Hypoph. F. 
ao ada 8.945 | 127 | x ea 
FE) a 9,6161 | 112 | Pe 


Wir fanden damit ungefähr die Werte die Schirmer (57) für 
den Wassergehalt von Fettgewebe bei Fett angibt. Ein welch ge- 
waltiges Wasserdepot aber Fettgewebe sein kann, ergibt sich aus 
den Zahlen, die Schirmer im Fettgewebe von Mageren fand. Er 
fand bei Mageren 69,59°/,, beim Fetten 7,88°/), Wasser im Fett- 
gewebe (an der Leiche). Es ergibt sich ferner nach den Schirmer- 
schen Untersuchungen die wichtige Tatsache, daß sämtliche Organe 
der Fetten wasserärmer sind als die der Mageren. Je fetter 
ein Gewebe, desto wasserärmeristesallgemeinen. Die 
Untersuchungen von Wagner (58) und von Hösslin haben dies 
ebenfalls bestätigt. Sicherlich sind, aber wie die Vergleichszahlen 
von Fetten und Mageren ergeben, gerade im Fettgewebe große Ver- 
schiedenheiten im \Wassergehalte möglich. Die oben angeführten 
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Tatsachen sprechen jedoch dafür, daß diese Verschiebungen im Wasser- 
haushalt nur ein Symptom, nicht etwa die Ursache der abnormen 
Gewichtszunahme der Fettsüchtigen sind. Maßgebend dünken un: 
die rein energetischen Verhältnisse. 


Auch die Annahme einer besonderen lipomatösen Tendenz beim 
Fettsüchtigen, also einer abnormen Neigung zur Fettbildung, die 
nicht in energetischen Gründen, sondern in einer pathologischen 
. Gewebsaffinität für Fett ihre Ursache hat, wie Bergmann dies 
annimmt, kann das Entstehen der Fettsucht nicht erklären. Wenn 
'beim Lipomatösen weniger Fett verbrannt wird, muß er ceteris 
'paribus mehr Eiweiß und Kohlehydrat verbrennen. Da 1 g Fett 
‚doppelten Kalorienwert hat als 1 g Kohlehydrat oder Eiweiß, müßte 
der Lipomatöse statt 1 g Fett 2 g Kohlehyärate oder Eiweiß ver- 
brennen; er müßte eigentlich an Gewicht mehr abnehmen, als der 
‚nicht Lipomatöse. Diese Verluste können durch stärksten Appetit. 
die Hyperappetenz (v. Bergmann) wohl schwer ausgeglichen 
werden. Es hat sich übrigens gezeigt, daß das Fett der 
Adipösen sehr gut oxydiert wird, wie durch die Bestimmung des 
respiratorischen Quotienten festgestellt wurde Der respiratorische 
Quotient liegt in der Zeit der Entfettung des Fettsüchtigen oft 
sehr tief (0,6—0,7). | 

Die „exogene“ wie die „endogene“ Fettsucht besteht also nach 
unserer Meinung auf rein energetischen Vorgängen: auf dem Mib- 
verhältnis von Nahrungsaufnahme zu Bewegung. Die Bewegungs- 
einschränkung kann durch irgendeine äußere Ursache oder durch 
mangelnde Impulse veranlaßt werden. Es genügt für das Zustande- 
kommen eines Gewichtsansatzes, wenn die Nahrungszufuhr gleich 
bleibt. In zahlreichen Fällen ist darüber hinaus noch ein ver- 
mehrter Appetit nachzuweisen. Bei der sog. „endogenen“ Fett- 
sucht stehen die mangelhaften Impulse (vielleicht auch der ge- 
steigerte Appetit) mit den Zustandsänderungen der inneren Drüsen 
im Zusammenhang. Hat die Fettsucht erst einmal begonnen, so 
ist ihr Fortschreiten im endogenen und exogenen Fall von den 
gleichen Gesetzen beherrscht: jede Bewegung strengt den Fett- 
leibigen an; er sucht sie zu vermeiden, und so macht er von dem 
hauptsächlichsten, oxydationsfördernden Faktor zu selten Ge 
brauch, während die Kalorienzufuhr nicht entsprechend herab- 
gesetzt wird. 
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Zusammenfassung. 


1. Der Grundumsatz bei der sogenannten endogenen Form der 
Fettsucht war in unseren Fällen nur manchmal prozentual, 
absolut nie vermindert. Die prozentuale Verminderung des 
Ruhenüchternwertes ist für keine besondere Form der Fettsucht 
typisch. Die absoluten Werte sind oft stark erhöht; sie sind 
manchmal höher als Grundumsatz spezifisch-dynamische Wirkung 
beim Normalen. Der bei den Fettsüchtigen gefundene Ruhe- 
nüchternwert entspricht vermutlich einem höheren Wert als dem 
Grundumsatz; die Atemtätigkeit bedeutet für den Adipösen eine 
gewisse Arbeit, die den O,-Verbrauch im Rulienüchternwert er- 
höhen kann. Selbst ein niedriger Grundumsatz der Fettsüchtigen 
spielt für die Genese der Fettsucht keine ausschlaggebende Rolle. 

2. Die s. d. E. W. schwankt schon beim Normalen in großen 
Grenzen. Von einer Verminderung der s. d. E. W. kann man 
eigentlich nur sprechen, wenn sie überhaupt nicht nachzuweisen ist. 

Bei den verschiedensten Formen der Fettsucht ergab die Prü- 
fung der s. d. E. W. sehr oft hohe Werte, ganz wurde sie nie ver- 
mißt. Eine Verminderung der s. d. E. W. bei ganz bestimmten 
Formen der endogenen Fettsucht konnte nicht gefunden werden; 
die Entstehung der endogenen Fettsucht kann bei der verschie- 
denen Reaktionsweise auf die s. d. E. W. nicht von einer Ver- 
minderung der s. d. E. W. abgeleitet werden. 

3. Die Luxuskonsumtion Grafe’s scheint uns noch nicht hin- 
reichend bewiesen. Fettsüchtige und Normalfall verhielten sich bei 
der Prüfung der „Luxuskonsumtion“ durch uns ziemlich gleich. 
Als Ätiologie für die Genese der Fettsucht käme sie nur für die 
Fälle starker Überernährung in Frage. 

4. Auf Tätigkeit reagiert ein Fettsüchtiger mit gleichem oder 
höherem O,-Verbrauch wie der Normale, was vor allem auch an 
der Nachperiode der Arbeit zu erkennen ist. 

5. Die Muskeltätigkeit (in weitestem Sinne) ist der nait 
sächlichste oxydationssteigernde Faktor. Der Fettsüchtige spart 
vor allem an Bewegung. 

6. Zu der Einsparung der Bewegungen tritt ein Mißverhältnis 
zwischen Kalorienaufnahme und O,-Verbrauch. 

7. Der Wasserhaushalt bei Fettsüchtigen weist große Schwan- 
kungen auf. Diese Schwankungen (bzw. Retentionen) sind nicht 
die Ätiologie der Fettsucht. 
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8. Eine besondere lipomatöse Tendenz (v. Bergm ann) wird 
abgelehnt. 


9. Die endogene Fettsucht unterscheidet sich von der exogenen 
dadurch, daß die mangelnden Bewegungsimpulse (vielleicht auch 
gesteigerter Appetit) mit gleichzeitigen Veränderungen im inner- 
sekretorischen Drüsenapparat direkt in Beziehung gebracht werden 
können. 

10. Hat die Fettsucht begonnen, entwickeln sich exogene und 
endogene weiter nach gleichen energetischen Gesichtspunkten: 
Mißverhältnis von Verbrennung (vor allem durch Tätigkeit) zur 
Kalorienaufnahme. 
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Gastroskopische Form- und Lage-Analyse 
des Pylorus-Trichters. 


(Gastroskopischer Beitrag zur Anatomie des lebenden Antrums.) 


Von 


Wilhelm Sternberg, Berlin. 


Die Chemie, die — zu einseitig — bevorzugte Hilfswissen- 
schaft der modernen Medizin, hat sich schon längst zur „Chemie 
im Raume“ entwickelt. Die stereogeometrische Betrachtung be- 
genügt sich nicht mehr mit 2-dimensionalen Formelbildern, sie ver- 
langt räumliche Modelle. Über ein halbes Jahrhundert schon 
ist die Stereochemie alt. Aber die Anatomie und die optischen 
Untersuchungsmethoden des lebenden Magens haben diesen dank- 
baren Fortschritt zur Raumvorstellung und Raumdarstellung noch 
nicht mitgemacht. Die Schwierigkeit in der Bildung des körper- 
lichen Gebildes aus dem Projektionsbilde erklärt mannigfache 
. prinzipielle Fehler in der optischen Deutung der radioskopischen 
Schattenbilder und endoskopischen Licht- und Farbenbilder. 

Einen wesentlichen Fortschritt bedeuten darum die geistvollen 
Untersuchungen von K. Hitzenberger und L. Reich!) mittels 
ihrer neuen Methode der Anfüllung des absterbenden Magens mit 
einer rasch erstarrenden Masse. Allein auch hier handelt es sich 
doch immerhin um einen gefüllten, nicht leeren Magen, um ein ab- 
sterbendes Organ, um das Negativ der Ausgüsse. Schließlich ent- 
zieht sich gerade die Pars pylori auch dieser morphologischen 
Elementaranalyse der lebenden Anatomie. Daher dürfte die Gastro- 
skopie diese Ergänzung liefern. 

Freilich die gastroskopische Einstellung des Pylorus gelang 
den Vorgängern durchaus nicht regelmäßig. 

Die allgemeine Pyloroskopierbarkeit wurde in Frage gestellt. 


1) „Studien über die Form und Lage des Magens an der Hand vun Ans- 
güssen mit einer rasch erstarrenden Masse“. Wien. Arch. f. inn. Med. 1924, Bd. IX. 
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Mit dem Pylorus wurde manche andere endogastrale Öffnung, 
besonders der Eingang ins Antrum verwechselt, ich!) habe das 
ausgeführt. 

Der Pylorus-Trichter in toto konnte nicht in Augenschein ge- 
nommen werden, in der gesamten gastroskopischen Literatur ist 
nicht ein einziges Bild angegeben. Ja, dieses Problem wurde für 
unlösbar gehalten: „Es dürfte kaum jemals gelingen, ein Gastroskop 
zu konstruieren, das immer und in allen Fällen die Besichtigung 
des gesamten Pylorusabschnittes, namentlich des Antrumteiles der 
kleinen Kurvatur ermöglicht“, meint jüngst Elsner.?) 

Nicht einmal die Gründe dieser Mißerfolge konnten ausfindig 
gemacht werden. ' 


A) Sußmann, Elsner, Schindler u. a. m. gehen von der 
objektiv unrichtigen Voraussetzung aus, als läge die Magenachse, 
die Verbindungslinie der Mittelpunkte all ihrer Querschnitte, in 
einer Ebene. Ja, schon alle ihre anatomischen Bilder, die sie 
liefern, sind stereogeometrisch irrig. Sie®) nehmen, befangen noch 
von der Luschka’schen Magenform, sogar häufig eine „Symmetrie- 
ebene“ des Magens an. Tatsächlich gibt es nicht eine einzige 
Symmetrieebene. Und wenn die Röntgenoskopie von Längs- und 
Quermagen spricht oder von Angelhaken, so scheint gleichfalls nur 
eine Ebene dabei vorgestellt zu sein. 


Dagegen hat schon His*) angegeben, „die Magenachse fällt 
nicht in eine Ebene“. Sie ist also eine räumliche Kurve Es 
ist gewiß kein Zufall, daß gerade dieser Anatom zum erstenmal 
räumliche Modelle, nicht bloß ebene Magenbilder methodisch 
eingeführt hat. 


Freilich macht der Grazer Anatom °) neuerdings die Angabe: 
„Was den Verlauf der Magenachse betrifft, d. h. derjenigen Linie, 
die die Mitte der einzelnen Querschnitte verbindet, so folgt diese 
ziemlich genau einem Kreisbogen mit einem Radius von 7,5 cm.“ 


1) „Der lebende Prlorus. (Gastroskopische Diagnose und Fehldiagnose des 
Pylorus)“. Zeitschr. f. klin. Med. 1925. Bd. 102, S. 102 

2) „Der heutige Stand der Grastroskopie*. Ergebn. d. ges. Med. Bd. V, 1923, 
S. 133. 

3) Schindler, Lehrb. u. Atlas d. Gastroskopie, 1923, S. 17, 17,50, 59 u. a. m. 

4) „Studien an gehärteten Leichen über Form und Lagerung des mensch- 
lichen Magens.“ Arch. f. Anat. u. Physiol. 1903. Anat. Abt. 8. 351/52. 

5) Friedrich W. Müller, „Untersuchungen über die Topographie der 
Kumpfeingeweide bei verschiedenen Stellungen des Körpers“. Zeitschr. f. Anat. 
u. Entwieklungsgesch. 1923, Bd. 67. H. 1:3, N. 98. 
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B) Dazu kommt, daß das Antrum — der Bezeichnung ent- 
sprechend — stets als wahrer Hohlraum im gastroskopischen 
Kombinationsbild erscheint, das Corpus eher als Magenrohr. Frei- 
lich die Anatomie und die Skiaskopie nehmen das Gegenteil an. 
Forssell!) nennt das Antrum geradezu „Canalis egestorius*: 
„Mit E. Müller bin ich darüber vollständig einig, daß der Name 
AntrumausderMagennomenklatur verschwinden soll. 

Die fragliche Magenpartie entspricht gar nicht 
einer solchen Höhlenbildung. Sie bildet im Gegenteil eine 
Verengerung des Magenlumens. 

Der von Jonnesco vorgeschlagene Name Kanalis gibt da- 
gegen einen richtigen Begriff dieser in ihrer Hauptform röhren- 
förmigen Bildung, welche den weiteren Digestions- 
sack mit dem Darm verbindet.“ 

Allein das endoskopische Bild ergibt regelmäßig eine wahre 
Trichterform für das Antrum und außerdem eine räumliche Ab- 
biegung oder Abknickung vom Magen rohr des Corpus zum „Antrum“ 
der Pars pylori. Man muß schon eine Drehung mit dem Gastroskop 
um 45°—90° vornehmen, um ins Antrum zu gelangen. 

Diese räumliche Umknickung ist daher als Flexura ventri- 
culi anzusprechen, aber nicht in dem Sinn des Röntgenologen, wie 
wenn es sich um eine ebene Flexur handelte, Schlesinger’; 
nennt so den Magensack, die Magentasche, den Sinus. 

C) Und der Eingang in diese Flexur befindet sich am Aschoff- 
schen ê) Isthmus ventriculi. Das ist die Pankreas-Leber- Enge. 
Aschoff*) gibt ein Bild vom Magen „mit Einblick in eine Magen- 
enge. Starke Zusammendrängung der Falten an der großen Kur- 
vatur (gr. C.), Ausbildung der 4 Falten der Magenstraße an der 
kleinen Kurvatur“. Im gastroskopischen Bild ist der Isthmus be- 
grenzt von der Valvula angularis einerseits, von der Valvula 
praepylorica inferior andererseits, rechts von der Valvula flexurae 
corporis posterior. 

Für dieses gastroskopische Bild mit dem exzentrischen Lumen 
empfiehlt sich die Bezeichnung Introitus flexurae. Denn hier be- 


1) Forssell, „Arch. u. Atlas der normalen und pathol. Anat. in typisch: 

Röntgenbildern“. Hamburg 1913, S. 61. 

2) „Die Röntgendiagrnostik der Magen- u. Darmkrankheiten*. 2. Auf. 

N. 48. 

3) L. Aschoff. „Über den Engpaß des Magens (Isthmus ventrieulii. Ein 

Beitrag zum funktionell-anatomischen Aufbau des Magens.“ Jena 1918. 
d)a.a.0. S. 61. Fig. 29, ich habe das Bild in meinem Aufsatz. Zeitschr. 

f. klin. Med. 1925, Bd. 102, S. 104 wiedergegeben. 
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ginnt die für die Endoskopie praktisch so wichtige Umbiegung:. 
So erscheint.ja auch an der Ösophagusenge der Introitus flexurae 
oesophagi, der exzentrisch gelegene Eingang in den endoskopisch 
so bedeutsamen zweiten Bogen (Flexura phrenica) des ösophagealen 
Rohrs unmittelbar nach der Ampulle, ebenso der exzentrisch ge- 
legene Introitus flexurae sigmoideae recti unmittelbar nach der 
Ampulla recti. 

D) Der Isthmus ventriculi am Introitus flexurae wird verstärkt 
durch die räumliche Abbiegung oder Umknickung der Magenröhre. 
Daher erscheint im gastroskopischen Bild der Introitus flexurae 
durch eine sphinkterartige Falte verschlossen, die ringsherum geht 
bis auf einen einzigen Quadranten. Das ist die Vorderwand mit 
einem Teil der großen Kurvatur. Dieser Teil ist frei von jener 
Valvula sphincterica. 

Anatomie und Radioskopie bestreiten freilich die Anwesenheit 
eines Sphinktermuskels an dieser Stelle. Forssell?) beseitigt 
sogar auch diese Bezeichnung Sphincter antri: „Die ringförmige 
Kontraktions welle, welche am Anfang des Kanalis eingreift, habe 
ich ‚Ringwelle‘ genannt. Ich finde, wie Kaestle-Rieder- 
Rosenthal, daß der Name Sphincter antri‘ ganz verschwinden 
soll, da er anatomisch an Grund mangelt.“ 

Aber eine Sphinkterfunktion ist an diesem Antrumverschluß 
ebenso regelmäßig im endoskopischen Bilde wie am Cardiaverschluß, 
wo ja gleichfalls von den Anatomen ein Sphinkter abgelehnt wird. 
Beide gastroskopische Bilder haben auch einige Ähnlichkeit. Diese 
Falte, die wie eine Schiebeklappe wirkt, nach Art der Irisblende, 
mehr weniger den Aditus ins Antrum verschließend, erscheint wie 
eine Kulisse oder ein Vorhang, eine Art Barriere. 

Souttar,?) Elsner,®) Schindler,*) Maaloe°) nennen 
diese Falte Plica praepylorica.. Aber schon die Anatomen unter- 
scheiden 2 Falten dieses Namens, Plicae praepyloricae, die eine 
superior an der kleinen Kurvatur und die andere inferior an der 
großen Kurvatur. Elsner‘) und Schindler’) meinen, diese ihre 
endoskopische Plica praepylorica werde von der kleinen Kurvatur 

1) „Über die on der Röntgenbilder des menschlichen Magens zu seinem 
anatomischen Bau“ S. 62. 

2) Brit. med. journ. 1909. S. 847. — Southern California practitioner 1909, Nr. 9. 

3) „Die Grastroskopie* 1911. 

4) a. a. 0.. 5. 64. 

5) Ugeskrift f. laeger 1921, Nr. 16. S. 8. 

6) „Die Gastroskopie*. Leipzig 1911. 5. 120. 

Da a 0O, S. 64. 
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gebildet. Allein in der Tat gehört sie nicht der Kurvatur an, 
sondern der hinteren Wand. Ihr endoskopisches Bild entspricht 
genau dem des Sphincter internus vesicae. Es ist diese Falte, die 
nach Art eines klappenartigen Ventils wirkt, nichts anderes als 
der endoskopische Ausdruck der räumlichen Umbiegungsstelle des 
Magenrohrs ins Orificium antri, Valvula flexurae posterior. 

E) Das endoskopische Bild des Introitus flexurae, des Eingangs 
ins Antrum, ist schließlich dadurch ausgezeichnet, daß entsprechend 
dem Isthmus durch die Verengerung eine fächerförmige Zu- 
sammenschnürung der Falten an der einen Seite der großen Kurvatur 
unmittelbar vor dem Pylorus-Trichter zustange kommt. Souttar’ı 
nennt sie bloß „Folds near pylorus“. 

Aus dieser gastroskopischen Analyse ergibt sich folgendes: 

L Der lebende Magen ist — im Sinne der Endoskopie — nicht 
als einfacher einhöhliger Hohlraum anzusehen, sondern gewisser- 
maßen als ein Hohlorgan, das in der Veterinärmedizin °?) „zusammen- 
gesetztes“ oder „zweihöhliges“ Hohlorgan genannt wird. 

IL Dasräumliche Bild, das man sich vom Antrum und Introitus 
flexurae machen muß, erinnert an eine Art von Gastrocele oder 
Divertikel. 

III. Das gastroskopische Bild vom Introitus flexurae muß dem- 
nach dem Bild entsprechen, das man bei der Sektion des Herzens 
vom Klappenverschluß zwischen Vorkammer und Kammer erhält. 
oder dem Bild, das Tandler?) von der Eröffnung des geblähten 
Cöcums gibt, durch die Öffnung sieht man die Valvula coli; das 
gastroskopische Bild muß dem rektoskopischen Bild vom Introitus 
flexurae sigmoideae oder dem vom Rektalprolaps entsprechen, dem 
kystoskopischen Bild eines Divertikels mit mannigfachen Über- 
schneidungen oder einer Cystocele oder dem Blasenprolaps, dem 
Bild der Prostatahypertrophie. Und das ist tatsächlich der Fall. 
Es ist gewiß kein Zufall, wenn man auch hier den Eindruck des 
Trichters, der Verengerung und der fächerförmigen Zusammen- 
schnürung der einen Seite erhält. 

Sehr anschaulich und lehrreich für die Raumvorstellung ist 
der Vergleich der endoskopischen Bilder vom Pylorus-Trichter 
und Cystocelen-Trichter, wie dieser in der gynäkologischen 


1) Brit. med. journ. 1909 (25. IX.) S. 846, Fig. C. Gastroscopie appenrancrs. 

2) Ellenberger, „Der Verdauungsapparat“. Handb. d. vergl. mikroskop. 
Anat. d. Haustiere, Be rlin 1911, 3. Bd. Fig. 36. 

3) Tandler, „Lehrb. d. systemat. Anat.“ 1923, Bd. 2, S. 160, Fig. 163 u. 
N, 161, Fig. 164. 
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Kystoskopie beobachtet wird. Stoeckel’) gibt ein solches Bild 
einer nicht reponierten Cystocele und liefert die Erläuterung dazu: 
„Das cystoskopische Bild des Cystocelensackes ist im Atlas in 
Abb. 27 dargestellt.“ Man sieht, sagt er, auf dieses Bild ver- 
weisend, dort den in die Tiefe führenden Blasen,-Trichter“, nach 
dem hin die Blasenschleimhaut sich „fächerförmig“ zusammen- 
schiebt. Er?) wiederholt, was in diesem Bilde dargestellt ist: der 
Eingang inden Cystocelen-Trichter, die Blase schiebt sich fächer- 
förmig nach dem Cystoceleu-Trichter hin zusammen. Der Trichter 
selbst sieht schwarz aus, weil die Lampe des noch nicht genügend 
gesenkten Cystoskopschnabels in die Tiefe des Trichters nicht 
hineinleuchtet. 

Praktisch instruktiv für die optische Raumdeutung des endo- 
skopischen Bildes und für seine Raumvorstellung ist noch ein 
anderes Bild aus der gynäkologischen Kystoskopie. Stoeckel?) 
erläutert eine spontan verheilte Blasenverletzung, die, bei einer 
Laparotomie entstanden, nicht erkannt und infolgedessen auch nicht 
vernäht war. Sie ist auf der Abbildung als eine längliche, schmale, 
tiefe Delle (schwarz) noch erkennbar. Die Schleimhautränder sind, 
eben, wie das auch nach gelungenen Fisteloperationen häufig nach- 
zuweisen ist, nicht au niveau der Schleimhautoberfläche verheilt, 
sondern haben sich etwas ektropioniert, so daß eine flache, divertikel- 
artige Einsenkung am Orte der Verletzung zurückbleibt.e. Man 
sieht auf dem Bilde außerdem, daß infolge der Vernarbung der 
Blasenwunde eine Faltung der Blasenwand zustande gekommen ist. 
Die Falten ziehen in radiärer Richtung zu der Läsionsstelle hin. 

Ähnlich ist das cystoskopische Bild bei Retroflexio, wenn es 
zum seitlichen Recessus kommt. Dann erscheint dieser als dunkle 
Tasche. Knorr‘) fügt einem solchen Bild die Erklärung hinzu: 
„Die seitlichen Recessus sind meist sehr tief und schmal und sehen 
im cystoskopischen Bilde sehr dunkel aus (Abb. 122).“ 

So kann die optische Deutung des 2-dimensivnalen Bildes und 
die Bildung des körperlichen Gebildes aus dem endoskopischen 
Farbenbild der anatomischen Raum vorstellung zu Hilfe kommen. 
Wechselseitig sind ja die Beziehungen der Endoskopie zur Anatomie. 


1) „Lehrbuch der geynäkvlogischen Uystoskopie und Urethroskopie“. Berlin 
1910, 5. 247. 

2) a. a. O., Tafel V, Fig. 27. 

3) „Atlas der gynäkologischen Cystoskopie*, Tafel VI. Fig. 35, S. 14. 

4) „Die C'ystoskopie und Urethroskopie beim Weibe*, Berlin 1908, S. 187, 
Fig. 122. 
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Einerseits ist die richtige anatomische Vorstellung, ja Raumvor- 
stellung allgemein die erste Voraussetzung einer jeden Endoskopie. 
Andererseits vermag die Endoskopie die lebende Anatomie auch 
zu ergänzen. Die Geschichte der Magenanatomie lehrt, daß erst 
durch die Schattenbilder der Röntgenuntersuchungen die Anatomie 
des lebenden Magens wesentlich gefördert ist. Für das lebende 
Antrum pylori dürfte die Gastroskopie dazu berufen sein, unsere 
anatomischen Kenntnisse zu vervollständigen, wie ich!) dies vom 
iebenden Pylorus versucht habe zu zeigen. 

Bemerkenswerte Übereinstimmung zeigen die autoptischen, die 
skiaskopischen und die endoskopischen, zumal die autoskopischen 
Bilder der Hinterwand. Hitzenberger?) spricht geradezu vom 
Sanduhrmagen, der bei der Röntgenuntersuchung in Rückenlage 
durch die Plica pancreatico-duodenalis gebildet wird. Die Auto- 
skopie und zwar ohne und mit Linsensystem, aber geradsichtiger. 
geradliniger nicht-prismatischer Optik, läßt einen Querwulst erkennen, 
der scheinbar zwei Hohlräume trennt. Das ist die von rechts nach 
links an der Hinterwand verlaufende Plica pancreatico-angularis. 
Ich®) habe darauf hingewiesen. Genau dasselbe Leichenbild hat 
His“) auch schon geliefert. Und das muß das Ziel sein: Er- 
gänzung der optischen Bilder, der autoptischen, autoskopischen, der 
radioskopischen Schatten- und Lumenbilder und ger endoskopischen 
Licht- und Wandbilder. 


1) „Der jebende Pylorus (Gastroskopische Diagnose und Fehldiagnose des 
Pylorus)“. Zeitschr. f. klin. Med. 1925, Bd. 102. — „Die direkte Gastroskopie und 
die Autoskopie des Pylorus.“ Dtsch. med. Wochenschr. 1925, Nr. 46. 

2) K. Hitzenberger u. L. Reich, „Der Sanduhrmagen in Rückenlagte“. 
Wien. Arch. f. inn. Med. 1922, S. 279. 

3) „Der lebende Pylorus (Gastroskopische Diagnose und Fehldiagnose des 
Pylorus)“. Zeitschr. f. klin. Med. 1925, Bd. 102, S. 108. — : naphagoak pie und 
Gastroskopie* Zeitschr. f. Hals-, Nasen- u. Ohrenheilk. 1925, Bd. 13, S. 146. 

4) Arch. f. Anat. u. Entwicklungsgesch. 1903, S. 345. 
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Aus der Medizinischen Poliklinik Bonn. 
(Direktor: Professor Dr. Siebeck.) 


Untersuchungen über die Magensaftsekretion. 
u mo 
Über die Magensaftsekretion bei Lungentuberkulose. 
Zugleich ein Beitrag zur Frage der Histaminwirkung. 


Von 


Dr. Franz Delhougne, 


Assistenzarzt. 


Die systematische Untersuchung des reinen Magensaftes bei 
Gesunden und Kranken hat für Physiologie und Pathologie des 
Magenchemismus neue Gesichtspunkte ergeben. Die Vorzüge dieser 
Methode sind in früheren Mitteilungen eingehend dargelegt worden. 
Auch für die Beurteilung der Magensaftsekretion bei Allgemein- 
erkrankungen erscheint die Untersuchung des reinen Magensaftes 
besonders geeignet. Im folgenden sei kurz über solche Unter- 
suchungen bei Kranken mit Lungentuberkulose berichtet. 


Methodik : 

Meine Untersuchungen beziehen sich auf 45 Kranke (Tuberkulose 
der verschiedenen Stadien). Die Technik der Gewinnung reinen Magen- 
saftes ist in Mitteilung 1 näher beschrieben. Um ein Urteil über die 
eiweißverdauende Fähigkeit des Magensaftes zu gewinnen, ließ ich 5 ccm 
Magensaft auf eine Scheibe (1 g) gekochtes Hühnereiweiß einwirken. 
Die verdauende Kraft des Magensaftes wurde nach der Zeit, die bis zur 
völligen Auflösung des Eiweißes verstrich, bestimmt. Zur groben Orien- 
tierung ist ein solches Verfahren ausreichend. Um ein Urteil über den 
Grad des Abbaues der Eiweißkörper zu gewinnen, untersuchte ich auch 
auf Acidalbumin (Syntonin) und Pepton. Syntoninnachweis: bei starkem 
Syntoningehalt entsteht bei Neutralisation eine starke Trübung oder ein 
Niederschlag, der sich bei weiterem Zusatz von Alkali löst. Pepton- 
nachweis: Biuretreaktion. 
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Versuchsergebnisse: 

1. Kranke mit inaktiver und nur wenig aktiver 
Tuberkulose (28 Fälle). 

Kranke mit inaktiver Tuberkulose zeigen, wie zu erwarten, 
keine Besonderheiten des Magenchemismus. Dagegen beobachten 
wir bei Kranken mit wenig aktiver Tuberkulose Abweichungen 
vom gewöhnlichen Ablauf der Saftsekretion.e Die Untersuchung 
mit der alten Methode nach Probefrühstück ergibt zwar keine Be- 
sonderheiten, untersucht man aber nach Alkoholprobetrunk oder 
mit dem Sondenreizverfahren, so fallen gewisse Abweichungen von 
der Norm auf. Die fortlaufende Untersuchung des reinen Magen- 
saftes ergibt einen verlangsamten Anstieg der Säurewerte. Die 
meisten Kranken erreichen die höchsten Aciditätswerte erst nach 
80—90 Minuten (Norm 50—60 Minuten). Die Säurewerte des reinen 
Magensaftes bleiben deutlich hinter der Norm zurück. Bei den 
28 untersuchten Kranken fand ich als Höchstwert 0,42 °/,,. als 
tiefsten Wert 0,28 °/,, als Mittelwert 0,32 °/, (Mittelwert bei 20 Ge- 
sunden 0,489 °/,).. Diese relativ geringe Säurekonzentration scheint 
sich bei diesen Kranken regelmäßig zu finden, Werte über 0,42°, 
habe ich nicht beobachtet. Die verminderte Konzentration 
wird teilweise durch vermehrte Abscheidung von Sekret wett ge- 
macht. Denn nicht selten findet man ja bei solchen Kranken im 
Mageninhalt nach Probefrühstück eine hohe Acidität. Aus den 
Beobachtungen ergibt sich, daß schon bei Kranken. mit nur wenig 
aktiver Tuberkulose eine verlangsamte und verminderte Reaktion 
auf Sekretionsreize besteht. 

Die Prüfung der eiweißverdauenden Fermente des Magensaftes 
zeigt bei den Kranken der Gruppe 1 keine Besonderheiten. Ein 
größerer Gehalt an Syntonin, der für einen anormalen Ablauf der 
Eiweißverdauung sprechen würde, war nicht nachweisbar. Pepton- 
reaktion 4. 

2. Kranke mit aktiver Tuberkulose. 

Von 24 Kranken dieser Gruppe hatten 23 eine erhebliche Sub- 
acidität. Der Säuregehalt des reinen Magensaftes bewewegte sich 
zwischen 0,09 und 0,28°,. Die Chlorwerte dagegen waren ansge- 
sprochen hoch (über 0,6 °%,). Der Anteil der Chloride am Gesamt- 
chlor ist bedeutend vermehrt (vgl. Mitteilung 1). 

Injeziertt man solchen Kranken 0,5—1,5 mg Histamin !) sub- 


1) Histamin = Imidazolyläthylamin, entsteht aus Histidin (£-Imidazolamine- 
propionsäure) durch Abspaltung der Carboxylgruppe. 
Histamin = NH— CH 


CH 
N--C—CH;CH;CH, 
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kutan, so gelingt es, die Magenschleimhaut zur Sekretion eines 
sauren Saftes anzuregen. Dieses Verhalten zeigten alle von mir, 
untersuchten Kranken mit Tuberkulose (14 Versuche), selbst solche - 
Kranke, bei denen eine ausgesprochene Anacidität bestand. Anders 
scheinen sich Kranke mit schwereren Verändernngen der Magen- 
schleimhaut (z. B. Carcinom) zu verhalten. Bei Kranken mit Magen- 
carcinom habe ich mehrfach die Anregung der Saftsekretion mit 
Histamin vergeblich versucht. Beim einigermaßen ausgedehnten 
Magencareinom ist die Funktion der Drüsenzellen so schwer ge- 
schädigt, daß sie selbst auf stärkste Sekretionsreize nicht mehr 
anspricht. Dagegen scheint bei der Tuberkulose — ähnlich ver- 
halten sich Kranke mit Gallenleiden — nur eine verminderte 
Reaktionsfähigkeit auf Sekretionsreize zu bestehen. Sämtliche von 
mir untersuchten Kranke mit Tuberkulose reagierten auf Histamin, 
auch wenn eine erhebliche Subacidität bestand. Dieses Verhalten 
scheint charakteristisch zu sein; freilich kann nicht ausgeschlossen 
werden, daß auch im Verlaufe einer schweren Tuberkulose eine 
ausgesprochene Gastritis mit schweren Veränderungen der Magen- 
schleimhaut vorkommt, die dazu führt, daß die Reaktion auf Histamin 
ausbleibt. Auf Grund meiner Beobachtungen möchte ich annehmen, 
daß ausbleibende oder nur geringe Reaktion auf Histamin für 
schwerere degenerative Veränderung der Magenschleimhaut spricht, 
während bei Subacidität infolge verminderter Reaktionsfähigkeit 
des sekretorischen Apparates die Sekretion durch Histamin angeregt 
werden kann. 


Kranke mit Tuberkulose (und Gallenleiden) verhalten sich Histamin 
gegenüber anders als Gesunde. Bei Gesunden fand ich: die 
sekretionsfördernde Wirkung tritt ungefähr 20 Minuten nach der 
Injektion auf. Die Wirkung hält ca. 50—60 Minuten an. Der 
höchste Aeciditätswert wird durchschnittlich nach 30 Minuten er- 
reicht. Bei den von mir untersuchten Versuchspersonen betrug die 
höchste Acidität durchschnittlich 0,55°,. Meine Aciditätswerte im 
reinen Magensaft sind also höher, als die, die Limm und seine 
Mitarbeiter fanden. 

Bei Kranken mit Tuberkulose setzt die sekretionsfördernde 
Wirkung des Histamins erst relativ spät ein (durchschnittlich 
45—60 Minuten nach der Injektion). Dementsprechend werden die 
höchsten Säurewerte erst nach 60 und 70 Minuten erreicht. Der Säure- 
gehalt schwankt zwischen 0,26—0,36 °/,. Die verlangsamte und 
verminderte Reaktion der Magendrüsenzellen, die wir bei einfacher 
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Untersuchung des reinen Magensaftes beobachten, tritt auch naci 
„Histamin auf (s. Tabelle 2). 

i Was die Applikationsweise des Histamins angeht, so ergaben 

auch meine Versuche, daß Histamin nur bei subkutaner Injektion 

wirkt, dagegen bei peroraler und intr avenöser. Zufuhr wirkungs- 

los ist. 


Tabelle 1. 


Histaminwirkung Höchste Aciditätswerte nach — 
bei ‚10 Min.!30 Min. 50 Min. |70 Min. | 90 Min. 110 Min.!130 Min. 
a) Tuberkulose 

Ia. ohne Histamin | 10 | 15 20 | 35 |! 30 20 | 

Ib. nach Histamin 10 25 40 | 6 | 6 50 

Ha ohne Histamn | 5 | 15 58: 0 25 | 

IIb. nach Histamin 15 , 30 40 65 | 15 60 z) 
Iila. ohne Histamin 10 | 25 30 | 45 d0 ; 25 | 
IIb. nach Histamin | 15 | 30 55 I 7 : 6 | 60 

| b) Bei Magencareinom ` 

` Ta. ohne Histamin 5 ` 10 10 15 10 

Ib. nach Histamin 5 | 16 15 10 5 

Ia. ohne Histamin 0o 5 | 5 10 


IIb. nach Histamin 5 | 5) 10 | 15 10 

Die Alkalireserve des Blutplasmas wird durch Histamin nicht 
beeinflußt. Auf dem Höhepunkt der Sekretion und auch noch ca. 
20 Minuten später beobachten wir eine leichte Zunahme der Alkali- 
reserve. Eine solche Zunahme tritt auch ohne Histamin auf. Sie 
ist die Folge der Abscheidung saurer Valenzen des Blutes in den 
Magen. Bei Kranken, die keine Salzsäure abscheiden, bleibt auch 
Schwankung der Alkalireserve aus. 

Atropin hat in Dosen bis zu 1,5 mg keinen Einfluß auf die 
sekretionsfördernde Wirkung des Histamins. Ob größere Dosen die 
die Histaminwirkung beeinflussen, lasse ich dahingestellt. 

Gibt man neben Histamin gleichzeitig Pilokarpin (bis 1 mg), 
so tritt weder bei Gesunden noch bei Kranken eine Steigerung des 
Effektes ein. Histamin allein stellt einen so starken Sekretions- 
reiz dar, daß die Drüsenzellen des Magens mit der höchsten, jeweils 
möglichen Säurekonzentration reagieren. 

Die peptische Kraft des reinen Magensaftes verhielt sich bei 
den untersuchten Kranken mit aktiver Tuberkulose verschieden. 
Bei weitaus den meisten Kranken war die eiweißverdauende Kraft 
des Magensaftes sehr gering. Fügt man zu solchem Magensaft 
Salzsäure bis zur optimalen Konzentration, so beobachtet man eine 
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normale eiweißverdauende Kraft. Daraus ergibt sich, daß die 
Fermente des Magensaftes nicht vermindert sind, daß ihnen viel- 
mehr zur Wirksamkeit nur die optimale Salzsäurekonzentration 
fehlt. Bei solchen Kranken besteht oft ein abnormer Abbau der 
Eiweißkörper. Dafür spricht, daß sich im Magensaft ein hoher 
Syntoningehalt findet, während Peptone nicht oder nur in geringer 
Menge nachweisbar sind (Fehlen der Biuretreaktion). | 


Tabelle 2 


Beispiel der Histaminwirkung 


Höchste Aciditätswerte nach 
10 Min. 20 Min. 30 Min.|40 Min.'50 Min.)60 Min.|70 Min./80 Min.|100 Min. 


- a) Gesunden 
| 95 105 , 90 90 80 | 6 |} 40 
‚los | 7% | 60 ; | 
b) Kranke mit aktiver Tuberkulose 
40 I 60:70: 7% 75 
I 40 |! 6& | 6 | 60 | 55 | 


T. 40 60 
40 15 


I. 1 20 | 30 
15 | 25 


7mal fand ich, daß im reinen Magensaft von geringer Acidität 
eine gute eiweißverdauende Kraft bestand. Diese Beobachtungen 
bestätigen eine Annahme von Boas, daß ein neutraler Magensaft, 
selbst ohne künstlichen Salzsäurezusatz, nicht unbedingt „ver- 
dauungsuntüchtig“ sein müsse. Setzt man zu solchem Magensaft 
so viel Salzsäure, daß ihre Konzentration ca. 0,5°/, beträgt, so tritt 
nur eine geringe Verbesserung der verdauenden Kraft ein. Man 
wird also annehmen müssen, daß bei genügendem Pepsingehalt die 
optimale Säurekonzentration eine sehr wichtige, kaum aber die 
einzige Bedingung für das Zustandekommen der Eiweißverdauung ist. 

' Tabelle 3 gibt einen Überblick über die Magensaftsekretion im 
Verlauf einer schweren Lungentuberkulose. 


Tabelle 3. 
Aciditätswerte nach 
Datum a Se a des f ; i : 
'10 Min. |30 Min. 50 Min.i70 Min. 90 Min. Syntonin | Pepton 
Aktive Tuberkulose 
31. X. 24 | 20 45 DD 60) : 830 — I ++ 
12. XI. 24 ; 20 40 60 65 | 25 — ı ++ 
10. XII. 24 ! 15 35 DO 75 40 + ii + 
18. II. 25 | 10 25 . B5 i 40 BB +++  — 
| | Niederschlag 


19. VI. 25 | 5 5b. 5] 8 ea 
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Bei den untersuchten Kranken fand ich die Werte für die 
Alkalireserve des Blutplasmas leicht erhöht, jedoch nicht über die 
auch bei Gesunden beobachtete Grenze. Eine Alkalose des Blutes 
kommt also für die Erklärung der Subacidität nicht in Frage. 

Schetty, der 1889 mit unzulänglicher Methodik die Magen- 
verdauung bei Lungentuberkulose untersuchte, fand die Salzsäure- 
abscheidung .nicht vermindert, in einigen Fällen soger erhöht. 
Später ist von verschiedenen Seiten darauf aufmerksam gemacht 
worden, daß bei Tuberkulose große Schwankungen der Magensaft- 
sekretion besonders subacide Zustände vorkommen (Mantz, Ohly 
u. a.) Die Autoren untersuchten den Mageninhalt, nicht den reinen 
Magensaft. Sie untersuchten einmal zu einem bestimmten Zeit- 
punkt, nicht fortlaufend. So erscheint es begreiflich, daß manche 
auch grobe Abweichung von der Norm übersehen wurde. Die fort- 
laufende Untersuchung des Magensaftes gibt uns ein genaueres 
Bild, selbst der feineren Störungen des Magenchemismus im Verlauf 
der Lungentuberkulose. 


Zusammenfassung: Ausbleibende oder geringe Reaktion 
der Magendrüsenzellen auf Histamin scheint für schwerere degene- 
rative Veränderungen der Magenschleimhaut zu sprechen, während 
bei Subacidität infolge verminderter Reaktionsfähigkeit des sekre- 
torischen Apparates die Sekretion durch Histamin angeregt werden 
kann. 

Kranke mit Tuberkulose verhalten sich gegen Histamin anders 
als Gesunde. Bei ihnen findet sich eine verlangsamte und ver- 
minderte Reaktion auf Histamin. 

Die Alkalireserve des Blutplasmas wird durch Histamin nicht 
beeinflußt. — Atropin hat keinen Einfluß auf die sekretionsfördernde 
Wirkung des Histamins. 

Die Untersuchung des reinen Magensaftes bei Kranken mit 
Tuberkulose ergibt: 

a) bei Kranken mit nur wenig aktiver Tuberkulose eine deut- 
lich verminderte und verlangsamte Reaktion auf Sekretionsreize, 

b) bei Kranken mit aktiver Tuberkulose regelmäßig eine aus- 
gesprochene Subacidität. Bei ihnen besteht vielfach ein abnormer 
Eiweißabbau. Die Fermente des Magensaftes sind nicht vermindert. 
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Besprechungen. 


l. 


Dr. Karl Groß, Klinische und Liquordiagnostik der Rücken- 
markstumoren. 1278. Verlag Julius Springer, Wien 1925, 
6,90 G.M. bzw. 11,73 Schilling broschiert. 


Der größte Teil der Schrift wird von eigener Kasuistik einge- 
nommen. 23 Fälle von raumbeengenden Prozessen des Lumbalkanals 
werden dargestellt, die im Laufe der letzten 5 Jahre auf der Klinik 
Wagner v. Jauregg klinisch beobachtet und größtenteils auf der 
Klinik Eiselsberg laminektomiert wurden. Es handelte sich 10 mal 
um extramedulläre, 2mal am intramedulläre Tumoren, 4mal um Wirbel- 
je 2mal um Cauda- bzw. paravertebrale Tumoren, um 1 Fall von tuber- 
kulöser Pachymeningitis spinalis und um 2 ungeklärte Fälle. Die Kranken- 
berichte sind trotz ihrer Kürze ausreichend, die epikritischen Ausführungen 
enthalten überall das Wesentliche. Im Anschluß an die Kasuistik werden 
die Erfahrungen in einigen allgemein gehaltenen Abschnitten unter Heran- 
ziehung einschlägiger Fälle anderer Untersucher sorgfältig erörtert. 
Einiges sei hervorgehoben: In der überwiegenden Mehrzahl der Fälle 
kündigte sich der Tumor mit sensiblen Reizerscheinungen und zwar mit 
Schmerzen, selten mit Parästhesien an — nur 2mal gingen motorische 
Ausfallserscheinungen den Schmerzen voraus. Motorische Fernsymptome 
nur in einem Fall: hochsitzender Zervikaltumor fibrilläre Zuckungen der 
Zunge. Lokale Druckempfindlichkeit einzelner Wirbel gab keinen sicheren 
Anhaltspunkt für Sitz des Tumors, sie fehlte sogar in einem Fall, wo 
der Wirbel selbst erkrankt war (Myelom). Druckempfindlichkeit fand 
sich auch bei einem der beiden Fälle von intramedullärem Tumor, ist 
also nicht beweisend für extramedullären Sitz. Die pathognostische Wertig- 
keit der Steifigkeit der Wirbelsäule wird als sehr unsicher bezeichnet. 
Dissoziierte Empfindungsstörung fand sich nicht nur bei intra- sondern 
auch bei extramedullären Tumoren. 

13 Fälle wurden laminektomiert. Völlige Heilung bei 3, Besserung 
bei weiteren 3 Fällen. Interessant für die Frage der Restituierbarkeit 
alter Kompressionssymptome ist Beobachtung 7, bei der eine seit 2 Jahren 
bestehende schwere spastische Parese der Beine 5 Wochen nach der 
Operation so weit geschwunden war, daß die Patientin mit Unterstützung 
geben konnte. Von 20 Fällen zeigten 11 im Röntgenbild keine Skelett- 
veränderungen; bei den übrigen fand ich Destruktion bzw. Entkalkung 
bzw. Exostose an Wirbelknochen. 
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Die Liquordiagnostik ergab als das allgemeinste Symptom spinaler 
Kompression: Eiweißvermehrung im Liquor ohne oder mit nur gering- 
fügiger Zeillvermehrung. Eiweißvermehrung fehlte bei nur 2 Tumorfällen 
und andererseits fand sich Zellvermehrung bei nur 3 Fällen. Zellver- 
mehrung, so selten sie auch bei spinaler Blockierung ist, läßt diese somit 
nicht ausschließen. Als sehr wichtig erwies sich wiederum das 
Queckenstedt’sche Symptom (Fehlen oder Verlangsamung der Liquor- 
drucksteigerung bei Kompression der Halsvenen), das bei allen Tumor- 
fällen vorhanden war. Der „positive Queckenstedt“ fehlte bei 2 Fällen 
mit Stauungsliquor. Den „inkompleten Queckenstedt“ zu diagnostizieren, 
der sich nicht im Ausbleiben der Drucksteigerung bei Halsstauung, sondern 
nur ın einer Verlangsamung des Druckanstiegs kund gibt, erfordert wohl 
eine besondere Erfahrung. Als weiteres kennzeichnendes Merkmal der 
spinalen Blockierung ist starker Druckabfall bei relativ geringer Liquor- 
entnahme zu nennen — in einem Fall fiel der Liquordruck bei Entnahme 
von 6 ccm von 230 auf 0. Wiederholung der Punktion ist öfters nicht 
zu entbehren. Mehrmals wurde festgestellt, daß ein Anfangs negativer 
Queckenstedt im Laufe der Beobachtung positiv wurde. Xanthochromie 
kommt zu selten vor, um als differentialdisgnostisches Hilfsmittel in Be- 
tracht zu kommenn. Unter 15 Tumoren fand sie sich nur 3mal — 
darunter 1] mal kombiniert mit Coagulation en masse (Froin’sches Syndrom). 
Die kombinierte Zisternen- und Lumbalpunktion wurde nicht angewandt. 
Besondere Punktionsfolgen wurden weder im guten noch im bösen Sinne 
beobachtet. 

Ein besonderer Abschnitt ist dem Verfahren Sicards gewidmet, 
durch Röntgenuntersuchung nach suboccipitaler Injektion des Kontrast- 
mittels Lipiodol raumbeengende spinale Prozesse sichtbar zu machen. An 
Stelle des Lipiodols (Jod und Mohnöl) hat sich auch das Merck’sche 
Jodipin (Peiper und Klose) bewährt. Die Röntgenuntersuchung wird 
sofort nach der Injektion vorgenommen. Nach Mitteilung der bisherigen 
Erfahrungen aus der Literatur über diese 1922 angegebene Untersuchungs- 
methode wird über 6 eigene Fälle, die der Lipiodolprobe unterzogen 
wurden, berichtet. In 5 Fällen machte das Depot an der oberen Grenze 
der Blockierung halt (in einem der Fälle allerdings nur vorübergehend), 
so daß die Probe von Groß als ein unübertrefflicher Wegweiser für die 
Höhenlokalisation bezeichnet wird. Die Methode versagte bei einem 
Caudaneurom unterhalb des 2. Lendenwirbels; aus unbekannten Gründen 
blieb das Depot hier in der Höhe des 11. Brustwirbels stecken. Viel- 
leicht erhält man, wie Verf. meint, für das Caudagebiet bessere Resultate, 
wenn man die Lipiodolinjektion lumbal vornimmt. (F. Plaut, München. 
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Neukirch, P. s. Boden, E. und N. 142. 173. 

SOnDen uch, W., Zur Kenntnis der Schallerscheinungen bei der Mitralstenuse 

Nordmann, Martin, Zwei Fälle großer Diapedesisblutungen mit Durchbruch in den 
Herzbeutel und tödlichem Ausgang 147. 100. 


0. 


Ottensooser, F. s. Fischler, F. und O. 146. 305. 
Otto-Martiensen s. Grafe, E. und O.-M. 143. 87. 


P. 


Parrisius, W. und Heimberger, H., Akute Myelosen nach Bienenstichen und ibre 
Oxydasereaktion 143. 335. 

Parrisius, Walter und Wintterlin, Der Blutstrom in den Hautkapillaren in ver- 
schiedenen Körperregionen bei wechselnder Körperlage 141. 243. 

Philipsborn, E. v., Phagocytoseversuche an Leukocyten von gesunden und kranken 
Menschen 145. 351. Methode 352. Ergebnisse 358. Zusammenfassung 358. — 
Untersuchungen über die weißen Blutzellen auf dem geheizten Objekttisch 146. 
346. Methode 347. Ergebnisse 348. 

Pissarewsky, N. N., Zur Frage über Blutgerinnung beim Skorbut im Zusammen- 
hang mit dem Endothelialsymptom 149. 366. 

Plaut, Rahel, Gaswechseluntersuchungen bei Fettsucht. II. Mitteilung 142. 268. 
I. Bemerkungen zum normalen Qaswechsel. a) Grundumsatz 267. bi Spezitisch 
dynamische Wirkung 268. IlL Fettsucht. a) Hypophysäre Fettsucht 0. 
b) Thyreogene Fettsucht 276. Zusammenfassung 278. 

Popescu-Inotesti, C. s. Strauß, Hermann, P.-I. und Radoslav., Const. 142. 
241. 

Prigge, Richard, Die Wirkung der intravenösen Zufuhr großer Natl-Mengen. 
II. Mitteilung. Die Beeintlussung der Antikörperproduktion 142. 216. 

Pschenitschnow, Th. W., Das Studium der funktionellen Tätigkeit der Magen- 
zelle bei verschiedenen Erkrankungen nach der Methode Prof. S. S. Simnitzky 
145. 103. A. Labiler Zustand der Magenzellen (Asthenie) 105. B. Inerter Zu- 
stand 107. C. Torpider Zustand 107. 


R. 


Radoslav, Const. s. Strauß, Hermann, Popeseu-Inotesti, C. und R 142. 
241. 

Raffauf, Carl J. und Engelhard, A., Uber eine Vorrichtung zur Aufzeichung der 
menschlichen Atembewegung 144. 237. 

Raue, Fritz. Bakterien und Parasiten des Duodenums 143. 141. 

Recklinghausen, Heinrich v., Eine neue Pumpe zur Blutdruckmessung am Menschen 
146. 212. 

Regelsberger, Hermann, Herzbeutelverwachsungen und Spitzenstoß 147. 129. 
Methodik 131. Krankenbeobachtungen 152. Zusammenfassung 145. - - Über idie 
Einwirkung des Scopolamins auf das Nätre-Basengleichgewicht des Blutes und 
die Atmunersregulation 150. 208. Methodik 210. Einwirkung des Seopolamins 
auf die Sehlatkurve des Menschen 211, auf die Tageskurve der alveolaren Kohbleu- 
säure 215. Scopolamin per os 216. Injektionsversuche 218. Besprechung der 
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Ergebnisse 222. Scopolamin in Kombination mit Morphin 229. Zusammen- 
fassung 230. p 

Reinwein, Helmuth, Uber basische Bestandteile im Harn bei fortgeschrittener 
Lungentuberkulose 144. 37. 

Richter, Arthur, Uber Blutdruck im höheren Lebensalter. Zugleich ein Beitrag 
zur Klinik des Hochdrucks 148. 111. f 

Rischawy, E. s. Klein, O. und R. 148. 195. 

Somberg, ae Mitteilung: Doktor Sofie A. Nordhoff-Jung-Krebs-Preis 144. 

. 147. 128. 
Both, O., Uber einen Todesfall durch Jodhyperthyreoidismus 144. 177. 


S. 


Salistowskaja, E. s. Schustrow, N. und S. 150. 271. 277. 

Schadow, H. s. Liebeschütz-Plaut, R. und Seh. 148. 214. 

Schilling, Karl, Uber die schädlichen Einwirkungen des Baumwollstaubes auf die 
Atmungsorgane 146. 168. 

Schilling, Viktor, Die leukämische Reticuloendotheliose. Bemerkungen zur gleich- 
namigen Arbeit von O. Ewald (Dieses Archiv Bd. 142, H. 3/4) 143. 374. 

Schindera, Maximilian, Das Eiweißbild des Blutplasmas unter pathologischen Be- 
dingungen 144. 113. Zur Methodik 113. Das Eiweißbild im Blute des Gesunden 
114, des Kranken 115. . 

Ponminche; Alexander, Beitrag zur traumatischen Atiologie der Arteriosklerose 
149. 145. 

Schoen, Rudolf, Experimentelle Untersuchungen über Meteorismus. I. Teil. Diffusion 
und Resorption der Darmgase unter physiologischen Bedingungen 147. 224. 
Methodisches 226. 1. Diffusion und Resorption von Gasen im Dünndarm 226. 
a) Stickstoff und Wasserstoff 227. b) Sauerstoff 229. c) Kohlensäure 231. 
d) Übrige im Darm vorkommende Gase 235. e) Acetylen 236. 2. Unterschiede 
im Verhalten der (Gase zwischen Diünn- und Dickdarm 237. Erörterung der 
Ergebnisse 241. II. Teil. Veränderungen der (rasresorption im Darm unter 
pathologischen Bedingungen, besonders des Kreislaufs und des Muskeltonus 148. 
86. Methodisches 87. 1. (raxresorption bei entzündlich veränderter Darmschleim- 
haut 88. 2. Einfluß des Kreislaufs auf die Grasresorption 89. 3. Gasresorption 
im Darm bei verschiedenem Innendruck 91. 4. Einfluß des Tonus auf die Gas- 
resorption 93. a) Einfluß der Tonuserhöhung durch Pilocarpin 93. b) Einfluß 
der Tonusverminderung durch Atropin 97. Erörterung unter klinischen Gie- 
sichtspunkten 101. Zusammenfassung (Teil I und H) 108. 

Schoen, Rudolf und Kaubisch, Nicolaus, Die Wirkung zentral erregender Mittel 
auf den respiratorischen Stoffwechsel 150. 251. Versuchsplan und Methoden 252. 
Ergebnisse. 1. Koffein 253. 2. Kampferartig wirkende Stoffe 254. a) Echter 
Kampfer 254. b) Hexaton 256. e) Coramin 258. d) Cardiazol 259. 3. Strychnin 
260. 4. Lobelin 260. Erörterung der Ergebnisse 262. Zusammenfassung 265. 

Schott, Eduard, Uber die Anstrengungsdyspnoe und das Auftreten periodischer 
Atmung nach körperlicher Anstrengung bei Gesunden, Kranken, Radfahrern 
und Ruderern 144. 86. — Uber rhythmische Füllungsschwankungen in den Bein- 
arterien 145. 49. . 

Schott, Eduard und Eitel, Josef, Über die Encephalographie nach Bingel 141. 16. 

Schreyer, Wilhelm, Polyeythämie mit Pulmonalarterienerweiterung 148. 149. 

Schröder, Erica v. s. Grafe, E. und Sch. 144. 156. 

Schultze, Siegmund s. Hertz, Sch. 145. 120. 

Schürmeyer, Albert s. Wiechmann, Ernst und Sch. 146. 362. 

Schustrow, N. und Sallstowskaja, E., Das Blut bei der Benzinintoxikation 150. 
271. — Die Benzinangewöhnung 150. 277. 

Schüz, E. s. Gänßlen 146. 1. 

Siek, K.. Klinische, experimentelle und histologische Untersuchungen über die 
Säurevergiftung des Magens 148. 318. I. Klinischer Teil 319. II. Experimenteller 
Teil. Unter Mitwirkungen von Dr. H. Deist. Versuchsanordnung 334. Krank- 
heitsbild der frischen Vergiftung 335. Intoxikation bei gefülltem Magen 338, 
bei leerem Magen 339, bei gefülltem, später bei leerem Magen 339. Spätfolgen 
der Vergiftung 339. Zusammenfassung 341. 
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Sick, K., und Deist, Hellmuth, Wege zur Beseitigung der Dauerausscheidung von 
Typhusbazillen mit dem Urin 143. 149. 

Sielmann, Hans s. Engelhard, Arnold und 8. 149. 168. 

Simmel, Hans, Die osmotische Resistenz der Erythrocyten 142. 232. 

Slauck, Beitrag zur Histopathologie der Chorea infectiosa 142. 279. 

Sorgenfrei, K. s. Grafe, E. und 8. 145. 294. 

Speck, L. A. M. van der, Klinische Untersuchungen über die Funktion von Haut- 
kapillaren 141. 366. 

Ssokoloff, N. A., Uber den Cholesteringehalt des Blutes bei Spontangangrän der 
Extremitäten vor und nach der einseitigen Epinephrektomie 144. 202. — Uber 
Cholesterinämie beim Skorbut 145. 236. 

Stahl, Rudolf, Vergleichende Untersuchungen mittels der Leberfunktionsprüfungen 
von Widal, Strauß und Falta 141. 204. 

Dun dere Ulrich, Zur internen Behandlung des Ulcus ventriculi bzw. duodeni 

. 285. 

Sternberg, Adolf s. Amelung, Walther und St, 145. 34. 

Sternberg, Wilhelm, Ergänzung der optischen Magenuntersuchungen. (Rüntgen- 
diagnose: Uleus duodeni. — Gastroskopische Diagnose: Ulcus pvlori an der 
Vorderwand der Major-Seite) 149. 122. — (iastroskopische Form- und Lage-Analy«t 
des Pylorus-Trichters. (Gastroskopischer Beitrag zur Anatomie des lebenden 
Antrums) 150. 366. 

Straub, H., Die Poikilopikrie der Nierenkranken 142. 145. 

Straub, H. und Kroetz, Chr., Zur Kritik der Pulsuntersuchung. Der Einfluß der 
Kouppelungsstelle auf das Ergebnis der Messung 149. 230. 

Straubel, M. s. Lampe, A. E., Weltz, G. A., Heinrich, H. und St, 149. 317. 

Strauß, Hermann, Popescu-Inotesti, C. und Radoslav, Const., Uber die aktuelle 
Reaktion des Blutes bei verschiedenen Krankheiten 142. 241. I. Normale Falle 
243. II. Diabetes mellitus 244. III. Herzkrankheiten 245. IV. Nierenkrank- 
heiten 246. Zusammenfassung 251. 

Stuber, B. und Nathansohn, A., Diurese- und Diuretieastudien. II. 146. 47. 
III. 146. 145. A. Kost mit Säureüberschuß 151. B. Kost mit Basenüberschub 
152. C. Kost mit Säureüberschuß 154. IV. 146. 283. Bedeutet nun die intra- 
venöse Injektion von Euphyllin eine Mehrausscheidung von Säuren oder von 
Basen? 290. — Klinische Magenstudien 1. 150. 60. I. Natriumbikarbonat und 
Magenaeidität 61. 11.63. II. Zur Analyse der Achylien unter Berücksichtigung 
der Wirkung des Histamins auf Ferment- und Säuresekretion des Magens t4. 

Sturm, Alexander s. Veil, W. H. und St. 147. 166. 

Szilärd, Paul, Über die aleukämische Myelose 144. 286. 


E 


Tams, W. s. Jansen, W. H., T. und Achelis, H. 144. 1. 145. 310. 

Taubmann, Gert, Perniziöse Anämie mit erhaltener Salzsäuresekretion 150. 30. 

Terwen, A. J. L., Uber ein neues Verfahren zur quantitativen Urobilinbestimmung 
in Harn und Stuhl und über die Bereitung und die Eigenschaften von einem 
möglichst reinen Urobilinpräparat 149. 72. Einleitung 72. A. Die Bestimmmung 
im Harn 74. Bemerkungen 81. B. Die Bestimmung im Stuhle 87. C. Ein 
neues Urobilinpräparat und seine Eigenschaften 93. Zusammenfassung 100. — 
S. a. Lichtenstein, A. und T., 149. 102. 113. i 

Thannhauser, S. J., Uber den Cholesterinstoffwechsel 141. 290. Uber das Vor- 
kommen eines cholesterinesterspaltenden Fermentes im menschlichen Dünndarm- 
saft und in der Galle 292. Zur Methodik der Bestimmung des freien Chole- 

o gterins im Gesamtblute 296. Wird im menschlichen Blut durch ein cholesterin- 
esterspaltendes Ferment das Gleichgewicht zwischen freiem und Estercholesterin 
regulert? 295, Cholesterinbilanzversuche beim Menschen. Ist der menschliche 
Organismus auf die Zufuhr von Cholesterin mit der Nahrung angewiesen? Be- 
steht ein Zusammenhang zwischen Uholesterinaufnahme und Urallensäureaus- 
scheidung? 300. . 

Thannhauser, S. J. und Curtius, Friedrich, Uber den Eiweißumsatz im Stick- 
stoftminimum eines Akromerralen und über seine Beeinflussung durch Röntgen- 
tiefenbestrahlung des Kopfes 143. 257. 
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Thoma, E., Experimentelle und klinische Beobachtungen zur Kieselsäuretherapie 
bei akuten und chronischen Infektionskrankheiten 141. 175. 

Thomas, Erich, Über Darmerkrankungen durch Strongyloides intestinalis 141. 129. 

Trömner, Ernst, Die Spinalerkrankung bei perniziöser Anämie 145. 285. 

Tur, A. (mitgeteilt von G. Lang), Plethysmographische Untersuchungen an (ie- 
fäß- und Herzkranken 146. 102. 

Turban, K. s. Magin, H. und T. 143. 97. 


U. 


Ullmann, Hans, Zur Frage der Vererbung vegativer Symptomenkomplexe 144. 19. 

Ullmann, Hans und Weiß, Hermann, Ein bemerkenswerter Fall von akuter 
lymphatischer Leukämie 144. 344. 

Usumoto, Shigeo, Ein Beitrag über das Röntgenbild der Pulmonalstenose, ins- 
besondere über die Vorwölbung des linken zweiten Bogens 147. 159. Einleitung 
159. Ergebnisse der Untersuchung 160. 


vV. 


Veiel, E., Klinische Erfahrungen über Digitalis und Strophantin. I. Teil 147. 257. 


Veil, W. H., Weitere Beobachtungen am hypochlorämischen Diabetes insipidus 
149. 289. Eigene Beobachtung 292. 1. Umsätze bei freier Wasserzufuhr 294. 
2. Funktionsprüfung mittels Wasserversuch 296. 3. Durstversuch 298. 4. Theocin- 
und Hypophysinversuche 300. 5. Kochsalzbelastung 303. Vorläufige Zusammen- 
fassung 305. Die Verhältnisse des Grundumsatzes in unserem Fall 308. Schluß- 
bemerkungen 313. Übersicht über die Erscheinungsformen der beiden Diabetes 
insipidus-Typen 315. 

Veil, W. H. und Hellmeyer, Ludwig, Die extrakardiale Digitaliswirkung 147. 22. 
A. Einleitung: Klinische Hinweise auf extrakardiale Digitaliswirkungen 23. 
B. Experimenteller Teil. 1. Versuchsplan 25. Methodik der Versuche H. 26. 
2. Versuche. I. 1. Versuch H. 26. II. 2. Versuch H. 30. Zusammenfassende 
Besprechung der Versuche H. und Schlußfolgerungen 32. III. Versuch St. 
Nr. 135. Besprechung des Versuches St. 1 40. IV. Versuch St. 2 und CO,-Bindun 
im Blut 43. V. Versuch Bsch. 44. Besprechung der Versuchsergebnisse St. 
und Bsch. Bedeutung der Blutalkalose im Zusammenhang mit der Harnacidität. 
Vaguseinfluß 47. VI. Einwirkung aufs Pankreas 49. VI. Die Wirkung auf 
die motorische Magen- und Darmfunktion 55. VIII. Die Wirkung der Digitalis 
auf den Jodspiegel des Blutes 59. IX. Die Digitalistetanie 61. 3. Zusammen- 
fassung 62. C. Die praktischen Auswirkungen der Versuche 71. 1. Die renale 
Wirkung 72. 2. Die Wirkung auf die intermediären Verschiebungen 73. 
3. Magen-Darmwirkung. a) Achlorhydrie 76. b) Die Dyspepsien 78. 4. Prak- 
tische pOu zur Begegnung unliebsamer Auswirkung der Digitalis- 
alkalose 79. 


Vel, W. H. und Sturm, Alexander, Beiträge zur Kenntnis des Jodstoffwechsels 
147. 166. Einleitung 167. I. Teil. Uber die klinische Brauchbarkeit der Methoden 
des Jodnachweises in Körperflüssigkeiten und Geweben. (Von cand. med. Alexander 
Sturm.) A. Kritische Übersicht über die wichtigsten bisher geübten Methoden 
169. B. Spezielle Methodik. 1. Benötigte Lösungen, Ingredientien und Ge- 
rätschaften 177. 2. Judfreimachen der Reagentien 178. 3. Arbeitsgang für Unter- 
suchungen am Blut 178. 4. Arbeitsgang für Untersuchungen am Urin und 
anderen Körperflüssigkeiten mit Ausschluß des Blutes 184. 5. Arbeitsgang für 
Untersuchungen an Schilddrüsen 185. C. Der Jodnachweis im Blut unter physio- 
logischen Bedingungen 185. II. Teil. Klinische Ergebnisse. (Von W. H. Veil 
und Alexander Sturm.) A. Einfluß peroral zugeführten Jods auf den Jodspiegel 
im Blut 190. 1. Jodkaliversuche 1%. 2. Thyreoidinversuche 195. B. Blut- 
jodspiegel und Schilddrüse. 1. Strama simplex 197. 2. Hyperthyreotische Strumen 
201. 3 Jodspiegel und Hypothyreosen 204. C. Blutjodspiegel und weibliche 
Genitalfunktion 204. D. Blutjodspiegel und vegatives Nervensystem. I. Kar- 
diale Tachykardien 207. II. Sympathicusreizversuche dnrch Adrenalin 209. 
Ill. Vagusreizversuche 211. 1. Pilokarpin 211. 2. Cholin 213. 3. Digitalis 214. 
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IV. Insulinversuch 217. V. Vaguslähmung durch Atropin 217. VI. Das Fieher 
218. E. Blutjodspiegel und Blutkrankheiten 220. F. Schlußbemerkungen 221. 
Voit, K., Das Pneumonierezidiv 148. 313. 


W. 


Waldbott, Georg, Uber den Einfluß von Säuren, Alkalien und Neutralsalzen auf 
den respiratorischen Stoffwechsel des Menschen 148. 325. 

Wallach, Kleinere Mitteilung: „Jodkrankheit“ oder Thyreotoxikose? Geschichtliche 
Notiz 145. 240. 

Waller, H. s. Hoppe-Seyler, G., Heesch, K. und W. 145. 161. 146. 187. 

Weiß, H., Zur Kenntnis der Porphyrinkrankheiten 149. 255. Spezielle Unter- 
suchung von Urin und Stuhl 268. 

Weiß, Hermann s. Ullmann, Hans und W. 144. 344. 

Welßmann, A. s. (irafe, E. 143. 350. 

Weitz, Wilhelm, Über die Atmungsbewegungen des Körpers (vor allem nach Be- 
obachtungen an Schattenbildern) 143. 193. — Bemerkungen zur Kardiographie. 
Zugleich Erwiderung auf Eggert’s Arbeit „Uber das Kardiogramm des der 

rustwand anliegenden Herzens“ im 147. Bd. dieses Arch. S. 329.) 149. 372. 

Welsmann, Ludwig, Vergiftung mit Amanita phalloides Fr. 145. 151. 

Weltz, G. A. s. Lampe, A. E., W., Heinrich, H. und Straubel, M. 149. 317. 

Wiechmann, Ernst, Zur Permeabilitätstheorie des Diabetes mellitus 150. 186. Der 
Einfluß des Insulins auf die Verteilung des Zuckers auf Plasma und Blutkörperchen 
188. Der Zuckergehalt im arteriellen und venösen Plasma beim Normalen 14. 
beim Diabetiker 195. Der Einfluß des Insulins auf den Zuckergehalt des 
arteriellen und venösen Plasmas beim Diabetiker 197. Die Stromgeschwindiekrit 
des Blutes beim Diabetiker vor und nach Insulininjektion 195. Der Zucker- 
gehalt im arteriellen und venösen Plasma beim Normalen und beim Diabetiker 
vor und nach Glukosezufuhr 202. Der Aminosäurengehalt im arteriellen und 
venösen Plasma beim Normalen und beim Diabetiker. A. Beim Gesunden AH. 
B. Beim Diabetiker 204. Der Einfluß des Insulins auf den Aminosäurengrhalt 
des arteriellen und venösen Plasmas beim Diabetiker 205. Zusammenfassung A. 

Wiechmann, Ernst und Schürmeyer, Albert, Untersuchungen über den Durcb- 
messer der roten Blutkörperchen 146. 362. Eigene Untersuchungen. Methodische 
Vorbemerkungen und Vorversuche 364. Der mittlere Durchmesser eines Erv- 
throeyten beim Normalen 366. Der Durchmesser der roten Blutkörperchen im 
arteriellen, venösen und sog. Kapillarblut 368. Der mittlere Durchmesser eines 
Erythroeyten nach körperlichen Anstrengungen 372. Der Eintluß des Insulins 
auf den Durchmesser der Erythroeyten beim acidotischen Diabetiker 373. Dir 
Wirkung übermäbiger Atmung auf den mittleren Erythroeytendurchmesser 314. 
Die Wirkung von Bikarbonatzufuhr auf den mittleren Erythroeytendurchmes«er 
375. Die Wirkung des Morphins auf den mittleren Erythrocytendurchmes«rr 
376. Vergleichende Bestimmungen des Erythrocytendurchmessers bei Mutter 
und Kind 377. Erörterung 379. Zusammenfassung 380. 

Winterfeld. Hans Karl v., Uber die Behandlung des Typhus abdominalis mit Typhus- 
autovaceine 143. 213. 

Wintterlin s. Purrisius, Walter und W. 141. 243. 

Wodtke, Gerhard, Zur Behandlung der Aortitis luien 144. 357. 


2. 


Zimmermann, Heinz, Die Beurteilung der Körpertemperatur durch vergleichende 
Mund- und Darmmessung 147. 82. 1. Die Beziehungen zwisehen äußerer Ab- 
kühlung und Mundtemperatur 83. IT. Die Beziehungen zwischen Mund- und 
Darmteimperatur und ihre praktische Bedeutung 86. A. Die Doppelmessung in 
Mund und Darm bei Bewegung 86. B. Die Doppelkurve in Ruhe 92. DI. Zu- 
sammenfassung 9%.  Beriehtieung 147. 246. 

Zipperlen, E. s. Gänblen, Max 146. 1. 
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A. 


Abnutzungsquote bei Säuglingen (F. Edelstein und L. Langstein) 141. 219 
(S. Lauter) 141. 223. 

Abortus s. Corynebacterium abortus infectiosi Bang 141. 252. 

Acetonsäuremengen, Über das gegenseitige Verhältnis der im Harn ausgeschiedenen 
Aceton- und 8-Oxybuttersäuremengen (A. Lublin) 145. 15. 

Acidität, Zur Frage über Veränderungen der A. des Magensaftes bei verschiedener 
Lokalisation des Magengeschwüres (N. Loktionowa) 150. 177. — S. a. Säure- 
gehalt 149. 151. 

Acidose, Das Säure-Basengleichgewicht in der diabetischen (G. Endres) 146. 51. 

Adipositas s. Fettsucht 142. 266. 150. 315. 

Adrenalinreaktion, Zur Frage der A. V. Über die intravenöse A., besonders bei 
Diabetikern (E. Kylin und M. Lidberg) 145. 373. — Uber den K-Ca-Gehalt 
und die K C’a-Quote im Blutserum bei physiologischen und gewissen patho- 
logischen Zuständen. Zur Frage der A. (E. Kylin) 149. 354. 

Adrenalinversuche bei Hypertonien (E. Deicke und W. Hülse) 145. 360. -- 
Blutdruckstudien. A. bei normalem Blutdruck und arteriellem Hochdruck 
(W. H. Jansen) 147. 339. 

mE Über gangräneszierende Prozesse mit Defekt des Granulocyten- 
systems („A.“) (A. Leon) 148. 118. 

Akromegalie, Über den Eiweißumsatz im Stiekstoffminimum eines Akromegalen 
und über seine Beeinflussung durch Röntgentiefenbestrahlung des Kopfes 
DB Thannhauser und F. Curtius) 143. 287. — N. a. Riesenwuchs 147. 


Aktionsströme, Über Versuche A. zu verstärken (W. Mobitz) 149. 209. 

Aktive Tuberkulose s. Tuberkulose 145. 339. 

Aktuelle Reaktion des Blutes bei verschiedenen Krankheiten (H. Strauß, 
C. Popeseu-Inotesti und C. Radoslav) 142. 241. 

Akute Infektionskrankheiten s. Infektionskrankheiten 141. 175. — A. infektiöse 
Stammzellenvrermehrung s. Stammzellenrermehrung 142. 196. — A. Myelosen s. 
Myelosen 143. 335. — A. Iymphatische Leukämie 144. 344. — A. Myeloblasten- 
leukämie s. Myeloblastenleukämie 145. 83. 148. 344. — A. infektiöse Anämie s. 
Anämie 150. 162. 

Albumine, Über die Verteilung der A. und Globuline im tierischen Önniann: 
(K. Gutzeit) 143. 238. 

Aleukämische Iymphatische Leukämie s. Leukämie 150. 92. 

Alkalien, Über den Einfluß von Säuren, A. und Neutralsalzen auf den respira- 
torischen Stoffwechsel des Menschen (G. Waldbott) 143. 325. 

Alkohol, Beitrag zur Frage der Einwirkung des Alkohols auf die Magentätigkeit 
(K. Leddig) 150. 232. 

Alveolensäckchen und Alveolen, Die Entstehung des Vesikuläratmens. Ein Bei- 
trag zum Strömungsmechanismus der Luft in (A. Fleisch) 142. 62. 

Amanita phalloides Fr., Vergiftung mit (L. Welsmann) 145. 151. 

Aminosäuregehalt des Bluts bei der spezifisch-dynamischen Wirkung des Eiweiß 
(R. Liebeschütz-Plaut und H. Schadow) 148. 214. 

Amyloidosis, Über die Ausscheidung intravenös einverleibten ee bei den 
verachiedensten Erkrankungen, insbesondere bei (H. Bonnhold) 142. 32. 

Amyostatische Encephalitis-Kranke (chronische), Über die Unterempfindlie hkeit 
gegenüber Atropin bei dens. (F. W. Bremer) 149. 340. 

Anaemia aplastica, Ein bemerkenswerter Fall von (G. Denecke) 150. 266. 

Anarmia perniziosa, Über das Vorkommen von A. p. und perniziosaartigem Blut- 
bild bei aleukämischer Iymphatischer Leukämie (K. Brucke) 150. 92. — S. a. 
Perniziöse Anämie 14. 321. 145. 285. 148. 1. 357. 150. 112. 309. 

‚Analysen, Vergleichende chemische A. normaler und pathologischer Körpertlüssig- 
keiten (A. M. Brogsitter und E. Krauß) 143. 297. — Gastroskopische Form- 
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und Lage-Analyse des Pylorus-Trichters. ((Grastroskopischer Beitrag zur Anatomie 
des lebenden Antrums) (W. Sternberg) 150. 366. 

Anämie, Ein Fall von schwerer chronischer A. mit atypischem Blutbefund uni 
Darmpolypen. Zugleich ein Beitrag zur Differentialdiagnose und Pathogenese 
schwerer Anämien (M. Mandelstamm) 142. 287. — Uber Syphilis und schwere 
Anämien (F. Hoff) 144. 297. — Über das Blutbild bei akuter infektiöser A. 
e Eimer) 150. 162. — S. a. Anaemia aplastica 150. 266; Anaemia perniziosa 

50. 92; Biermer’sche A. 144. 327: Perniziosaähnliches Blutbild 150, 92; Pemi- 
ziöse Anämie 144. 321. 145. 285. 148. 1. 357. 150. 112. 309. 

Anaphylaxie s. Pseudoenteritis anaphylactica 142. 296. 

Anatomie, Über die chemische Zusammensetzung des Pankreas bei Krankheiten 
und ihre Beziehung zum anatomischen und klinischen Bilde (G. Hoppe-Sevyler, 
K. Heesch und H. Waller) I. 145. 161. II. 146. 187. — Ein Beitrag zur 
Klinik und A. der Tricuspidalstenose (F. Hiller) 147. 302. — (rastroskopische 
Form- und Lage-Analyse des Pylorus-Trichters. (Gastroskopischer Beitrag zur 
A. des lebenden Antrums (W. Sternberg) 150. 366. 

Aneurysmen, (Querrisse und periphere A. der Aorta (P. Hampeln) 143. 129. 

Angeboren s. Kongenital 147. 310. 

Angina s. Monocytenangina 142. 296. 

Anstrengungsdyspnoe und das Auftreten periodischer Atmung nach körperlicher 
Anstrengung bei Gesunden, Kranken, Radfahrern und Ruderern (E. Schott) 
144. 86. 

Antikörperproduktion, Die Wirkung der intravenösen Zufuhr großer NaCl-Mengen. 
UI. Die Beeinflussung der (R. Prigge) 142. 216. 

Antrum, Gastroskopische Form- und Lage-Analyse des Pylorus-Trichters. (Gastro- 
skopischer Beitrag zur Anatomie des lebenden Antrums) (W. Sternberg 
150. 366. 

Aorta, Querrisse und periphere Aneurysmen der (R. Hampeln) 143. 129. — 
Uber isolierte Dextrocardie mit Isthmusstenose der A. und Endocarditis lenta 
(K. Bahn) 146. 297. 


Aortenerwelterung, Die (simultane) Finger-Fingerkuppenrandperkussion und ibre 
Leistung bei Bestimmung der reellen Herzgrenzen der A. und anderer 
Dänpfungen (Th. Hausmann) 147. 351. 

Aortitis luica, Zur Behandlung der (G. Wodtke) 144. 357. 

Arbeit, Uber den Einfluß anstrengender A. auf die Magensaftsekretion (F. Del- 
hougrne) 150. 78. 

Aromatische Oxysäuren s. Oxysäuren 145. 333. 

Arrhythmien s. Sinusvorhofarrhythmien 148. 223. 

Arsentherapie s. Neißer'sche A. 144. 321. 

Arteria pulmonalis s. Pulmonalarterienerweiterung 148. 149. 

Arteriae coronariae s. Kranzarterien 143. 120. 

Arterien, Blutdruckstudien. Adrenalinversuche bei normalem Blutdruck und 
arteriellem Hochdruck (W. H. Jansen) 147. 339 — Funktionsprüfung der A. 
mit einer kapillarmikroskopischen Methode (F. Lange) 148. 58. — S. a. Bein- 
arterien 145. 49; Kranza. 148. 120; Thrombarteriolitis pulmonum 148. 359. 

Arterienwandspannung, Uber die klinische Bestimmung der A. und ihre Be- 
deutung (A. Müller) 146. 118. 

Arteriosklerose, Die klinische Diagnose der schweren durch eine isolierte primäre 
A. der Lungengefäße hervorgerufenen Herzinsufficienz (W. Mobitz) 142. 115. — 
Zur Frage der Nierenfunktion bei den permanenten arteriosklerotischen Hyper- 
tonien (0. Klein) 144. 207. — Beitrag zur traumatischen Atiologie der A. 
(A. Schmincke) 149. 145. 

Artverschiedenheit, Zur Frage der A. der Streptokokken (W. Lehmann: 150. 

9 


Arzneimittel s. Mittel 150. 251. 
Atembewegungen des Körpers (vor allem nach Beobachtungen an Sehattenbildern) 


(W. Weitz) 143. 193. — Uber eine Vorrichtung zur Aufzeichnung der mensch- 
lichen Atembewegung (C. J. Raffuuf und A. Engelhard) 14. 237. 
Ätiologie, Beitrag zur traumatischen A. der Arteriosklerose 149. 145. — S.a 


Ursachen 148. 67. 
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Atmung, Uber die Anstregungsdyspnoe und das Auftreten periodischer A. nach 
-körperlicher Anstrengung bei Gesunden, Kranken, Radfahrern und Ruderern 
(E. Schott) 14. 86. — 8. a. Bronchialatmen 143. 159; Dyspnoe 143. 253; 
(rewebsatmung 144. 67; Respiratorischer Stoffwechsel 143. 325. 150. 251; Vesi- 
kuläratmen 1472. 62. 

Atmungsmechanik bei Lungenblähung (A. Engelhard) 144. 271. — Über die 
A. bei Lungenemphysem und beim Kyphosenthorax (A. Engelhard) 145. 59. 

Atmungsorgane, Uber die schädlichen Einwirkungen des Baumwollstaubes auf 
die (K. Schilling) 146. 163 

Atmungsregulation, Uber die Einwirkung des Scopolamins auf das Säure-Basen- 
gleichgewicht des Blutes und die (H. Regelsberger) 150. 208. 

Atrioventrikuläre Automatie, Zur Frage ders. (W. Mobitz) 141. 257. 

Atrophie s. Leberatrophie 148. 53. 

Atropin, Über die Unterempfindlichkeit gegenüber A. bei den chronisch-amyo- 
statischen Encephalitis-Kranken (F. W. Bremer) 14 0. 

A TOPIN TENDE auf den menschlichen Magen (Th. Barsony und L. v. Friedrich) 

1 


Atypischer Blutbefund s. Blutbefund 142. 287. 

Ausheberung, Ergebnisse elektrometrischer Titration des Mageninhalts bei frak- 
tionierter A. nach verschiedenen Reizmahlzeiten (K. Leddig) 147. 1. — S. a. 
Magenausheberung 145. 97. 

Ausscheidung intravenös einverleibten Kongorotes bei den verschiedensten Er- 
krankungen, insbesondere bei Amyloidosis (H. Bennhold) 142. 32. — S.a. 
Chlorausscheidung 149. 168; Daueraussch. 143. 149; Innere Sekretion 141. 85; 
Magensaftsekretion 150. 70. "78. 170. 373; Magensekretion 148. 273; Salzsäure- 
sekretion 150. 309; Schweißsekretion 144. 193. 248. 149. 157; Urobilinaussch. 
148. 102; Urobilinogenaussch. 142. 94. 

Automatie s. Atrioventrikuläre A. 141. 257. 

ee: Zur Frage der Typhus-Virulenzbestimmung und ihrer Be- 
einflussung durch (H. Nagell) 143. 218. — S. a. Typhusautovaceine 143. 213. 

Azotämie, Die Diazo- und Uroe hromogenreaktion im Blutfiltrat bei Niereninsuffi- 
eienz, ihre Erklärung und klinische Bedeutung. Ein Beitrag zur Kenntnis des 
Blutchemismus bei (E. Becher) 148. 10. 


B. 


Bakterien und Parasiten des Duodenums (F. Raue) 143. 141. — S. a. Coli- 
desinfektion 150. 112; Corynebacterium abortus infeetiosi Bang 141. 252; Darm- 
bakterien 145. 257; Streptokokken 150. 127; Typhusbazillen 143. 149. 

Bakterienmenge im menschlichen Dünndarm, Untersuchungen über die (L. Bogen- 
dörfer und Buchholz) 142. 318. 

Bang s. Corynebacterium abortus infectiosi B. 141. 252. 

Bantiähnliche Krankheitsbilder, Vergleichende Untersuchung über splenomegale 
Leberzirrhose und ehronische Leberatrophie mit solchen (G. Lepehne) 143. 53. 

Banti’ sche en und Leberfunktion. (Zur Abgrenzung gegen die Leber- 
eirrhose.) . (Goebel) 146. 202. 

Basedow, ber den Eiweißstofiwechsel bei verschiedenen Krankheiten. (Versuche 
über das N-Minimum bei Tihyreotoxikose (B.) ete.) (S. Lauter und M. Jenke) 
146. 323. 

Basische Bestandteile im Harn bei fortgeschrittener Lungentuberkulose (H. Rein- 
wein) 144. 37. — S. a. Säure-Basengleichgewicht 146. 51. 150. 208. 

Bauchspeicheldrüse s. Pankreas ıPankreaserkrankungen) 145. 161. 146. 187. 

Baumwollstaub, Uber die schädlichen Einwirkungen des Baumwollstaubes auf 
die Atmungsorgane (K. Schilling) 146. 168. 

Bazillen s. Typhusbazillen 143. 149. 

Behandlung Zuckerkranker mit gerösteten Stärkearten (Stärkepräparaten). 
I. Klinische Beobachtungen (E. Grafe) 143. 1. 1. Experimentelle Unter- 
suchungen (E. (rrafe und Otto- Martiensen) 143. 87. — Über die B. Zucker- 
kranker mit gerösteten Kohlehydräaten. HI. Blutzuekeruntersuchungen (H. Magin 
und K. Turban) 143. 197. — Über die B. des Typhus abdominalis mit Typhus- 
autovaceine (H. K. v. Winterfeld) 143. 213. — Zur B. der Asortitis luica 
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G. Wodtke) 144. 357. — Zur internen B. des Ulcus ventriculi bzw. duodeni 

. Steinberg) 150. 285. — S. a. Autovaccinethera ie 148. 218; Kieselsäurte- 
oo 141. 175; Neißer'sche Arsentherapie 14. Strophanthintherapie 
143. 65. 

Beinarterien, Über rhythmische Füllungsschwankungen in den (E. Schott) 145 49. 

Benzinangewöhnung (N. Schustrow und E. Salistowskaja) 150. 277. 

Te se, Das Blut bei der (N. Schustrow und E. Salistowskaja: 
150 

Berichtigung 144. 320. 374. 145. 121. 147. 246. 149. 1. — S. a. Druckfehler- 
berichtigung 148. 272. 

Berufsringk ww Beobachtungen und Untersuchungen an solchen (A. E. 
Lampe, G. Weltz, H. Heinrich und M. Straubel) 149. 317. 

Bestrahlung, Über den Eiweißstoffwechsel bei verschiedenen Krankheiten. iVersuchr 
über das N-Minimum bei B. etc.) (S. Lauter und M. Jenke) 146. 323. — N. 

a. Röntgenbestrahlung 149. 168; Röntgentiefenbest. 143. 287. 

Bienenstiche, Akute Myelosen nach Bienenstichen und ihre Oxydasereaktion 
(W. Parrisius und H. Heimberger) 143. 335. 

Biermer’sche Anämie, Beobachtungen über den Zusammenhang zwischen dem 
Hämoglobingehalt des Blutes und der Körpertemperatur bei solcher (H. Leb- 
mann) 144. 327. 

Bilirubin, Über das chemische Verhalten, den Nachweis und die quantitative Be- 
stimmung des Bilirubins im Harn (K. Hoesch) 1#2. 330. 

Bilirubingehalt des Blutes, Über den Einfluß des Galleflusses und der Nahrungs- 
aufnahme auf den (E. Ch. Meyer und H. Heinelt) 142. 9. 

Bingel s. Encephalographie nach B. 141. 16. 

Biologische Wertigkeit von Fleisch, Kartofieln und Weizenmehl (S. Lauter un! 

M. enke) 146. 173. 


lat Zuckerbestimmungen im menschlichen B. und Gewebe bei Diaberikeru 
(I. Barát und G. Hetényi) 141. 358. — Uber den Einfluß des Galletlusses 
und der Nahrungsaufnahme auf den Bilirubingehalt des Blutes (E. Ch. Meyer 
und H. Heinelt) 142. 9. — Akute infektiüse Stammzellenvermehrung im B. 
mit Heilung (R. Hopmann) 142. 196. — Uber die aktuelle Reaktion des Blutes 
2 verschiedenen Krankheiten (H. Strauß, C. Popescu-Inotesti uni 

Radoslav) 142. 241. — Der Kalkgehalt des menschlichen Blutes unter 

ale hen Verhältnissen (W. H. Jansen) 144. 14. — Über die Wasserstoff: 
zahl des Blutes bei Herzkranken (R. Cobet) 144. 126. — Über den Cholesterin- 
gehalt des Blutes bei Spontangangrän der Extremitäten vor und nach der ein- 
seitigen Epinephrektomie (N. A. Nsokolof f) 144. 202. — Beobachtungen über 
den Zusammenhang zwischen dem Hämoglobingehalt des Blutes und der Körper- 
temperatur bei Biermer'scher Anämie (H. Lehmann) 14. 327. — Über das 
Vorkommen von aromatischen Oxysäuren und Phenolen im enteiweibten B. und 
über die Bedeutung derselben bei echter Urämie (E. Becher) 145. 333. — Uber 
Munoeyten-Makrophagen im peripheren B. bei einigen Infektionskrankheiten 
(F. W. Kartaschowa) 146. 226. — Untersuchungen über Reststickstoffgehalt 
des Blutes und seine Beziehung zur Urämie (H. Fischer) 146. 235. — Uber 
die pathogenetischen Beziehungen zwischen echter Urämie und den bei Nieren- 
insuftieienz im B. retinierten Substanzen (E. Becher und F. Koch) 14%. 75 
— Studien über das Verhalten der Xanthoproteinreaktion im enteiweibten R. 


unter normalen und pathologischen Verhältnissen (E. Becher) 148. 159. — Uber 
den Aminosäuregehalt des Bluts bei der spezifisch-Aynamischen Wirkung. des Ei- 
weiß (R. Liebeschütz-Plaut und H. Schadow) 148. 214. — Uber den 
Nachweis von Veränderungen im Säuregehalt des Blutes (K. Gollwitzer- 
Meier 149. 151. — Über die Einwirkung des Seopolamins auf das Säure-Bawen- 
eleichzewicht des Blutes und die Atmungsregulation (H. Regelsberger 130 
208. — Das B. bei wi Ir mn. tion (H. Schustrow und E. Salistows- 
kaja) 150. 271. — Agranuloeytosen 143. 118; Aleukämisch 14. 2°: 


Anaemia aplastiea 150. En Anaemia perniziosa 150. 92; Anämie 142. 24 
144. 297. 150. 162: Azotämie 148. 10: Cholesterinämie 145. 236: Eosinsptile 
142. 110: Granuloeytensystem 143. 118: Hämochromatose 144. 331: Hämolvtische 
Konstitution 146. 1: Hämolytischer Ikterns 142. 79. 146. 1; Hypechlorämisch 
149. 250: Leukämie 142. 222. 143. 374 144 344. 146. 323. 150. œ. 
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Leukimische Retieuloendotheliose 142. 222. 148. 373; Myeloblastenleukämie 145. 
83. 148. 344; Myelosen 143. 335. 144. 286; Perniziöse Anämie 144. 321. 145. 285. 
148. 1. 357. 150. 112. 309; Poikilopikrie 142. 145; Polycythaemia rubra 141. 30; 
Polyeythämie 148. 149; Schilling’sche Hämogrammethode 149. 1. 

Blutbefund, Ein Fall von schwerer chronischer Anämie mit atypischem B. und 
Darmpolypen (M. Mandelstamm) 142. 287. 

Blutbild, Suprarenin und weißes (F. ©. Heß) 141. 151. — Das B. bei den septischen 
Erkrankungen (H. Lenhartz) 146. 257. — Uber das Vorkommen von Anaemia 
perniziosa und perniziosaartigem B. bei aleukämischer Iymphatischer Leukämie 
nd 150. 92. — Uber das B. bei akuter infektiöser Anämie (K. Eimer) 

0. 162. 

Blutchemismus, Die Diazo- und Urochromogenreaktion im Blutfiltrat bei Nieren- 
insufficienz, ihre Erklärung und klinische Bedeutung. Ein Beitrag zur Kenntnis 
des B. bei Azotämie (E. Becher) 148. 10. 

Blutdruck, Blutdruckstudien. Zur Dynamik des Blutdrucks (nach experimentellen 
Untersuchungen an Mensch und Tier) (W. H. Jansen, W. Tams und 
H. Achelis) 144. 1. — Uber B. im höheren Lebensalter. Zugleich ein Beitrag 
zur Klinik des Hochdrucks (A. Richter) 148. 111. — Uber die Beziehungen 
zwischen B., Kapillardruck und Nierenveränderungen im Tierexperiment 
(K. Beckmann) 149. 177. 

Blutdruckmessung, Eine neue Pumpe zur B. am Menschen (H. v. Reckling- 
hausen) 146. 212. 

Blutdrucksteigerung, Experimentelle Untersuchungen über die Beziehungen 
zwischen B. und Dyspnoe (R. Cobet) 143. 253. — Zur Frage der B. bei Herz- 
insufficienz (koschkarewa) 143. 364. 

Blutdruckstudien. I. Zur Dynamik des Blutdrucks (nach experimentellen Unter- 
suchungen an Mensch und Tier) (W. H. Jansen, W. Tams und H. Achelis) 
144. 1. II. Zur Dynamik des peripheren Kreislaufes (nach tierexperimentellen 
Untersuchungen) (W. H. Jansen, W. Tams und H. Achelis) 145. 310. 
Ill. Adrenalinversuche bei normalem Blutdruck und arteriellem Hochdruck (W. 
H. Jansen) 147. 339. 

Blutdrüsensklerose, Die thyreosexuelle Insufficienz, eine besondere Form der 
multiplen (L. Borchardt) 143. 35. 

Blutfärbung s. Schüffner'sche B. 143. 276. 

Blutfiltrat, Die Diazo- und Urochromogenreaktion im B. bei Niereninsufficienz, 
ihre Erklärung und klinische Bedeutung (E. Becher) 148. 10. 

Blutgerinnung, Zur Frage über B. beim Skorbut im Zusammenhang mit dem 
Endorhelialsymptom (N. N. Pissarewsky) 149. 366. 

Blutkalik, Das Verhalten dess. nach peroralen, subkutanen und intravenösen Kalk- 
extragaben (W. H. Jansen) 145. 209. 

Blutkörperchen, Untersuchungen über den Durchmesser der roten (E. Wiech- 
mann und A. Schürmeyer) 146. 362. — S. a. Agranulocytosen 143. 118; 
Erythroeyten 142. 252; Granuloeytensystem 143. 118; Leukocyten 145. 351; 
Monveyten—Makrophagen 146. 226; Monocytenangina 142. 196; Myeloblasten- 
leukämie 145. 83. 148. 344; Polyeythaemia rubra 141. 30; Polyeythämie 148. 149; 
Retieuloendotheliose 142. 222. 143. 374; Stammzellenvermehrung 142. 196; Weiße 
Blutzellen 146. 346; Weißes Blutbild 141. 151. 

Blutkörpersenkungsgeschwindigkeit, Vergleichende Untersuchungen zur sero- 
logischen Diagnostik der aktiven Tuberkulose (Wassermann’sche, Sachs-Klop- 
stock'sche Reaktion, B.) (J. Brinkmann und E. Beck) 145. 339. 

a OmAUSeLunE und Urobilinausscheidung (A. Lichtenstein u.A.J.L.Terwen) 

9. 102. a 

Blutödem. Ultrafiltrationsversuche am Blutserum Odematöser (K. Beckmann) 
143. 22. 

Blutplasma, Das Eiweißhild des Blutplasmas unter pathologischen Bedingungen 
(M. Schindera) 114. 113. 


Blutserum, Der Calciumgehalt des menschlichen Blutserums und seine Beein- 
flussung durch Störungen der inneren Sekretion (H. Leicher) 141. 85. — 
Kolorimetrische Methode zur quantitativen Bestimmung des Harnstoff- (bzw. 
Harnstofistickstoff-JGehaltes in einer kleinen Menge von B. (Y. Nakaschima 
und K. Maruoka) 143. 318. — Ultratiltrationsversuche am B. Odematöser 
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(K. Beckmann) 145. 22. — Uber vergleichende Ionenbestimmungen im F. 
insbesondere bei Nierenkrankheiten und bei Pneumonie (G. Ehrismann! 14. 
147. — Uber den K-Ca-Gehalt und die K/Ca-Quote im B. bei physiologist er 
und gewissen pathologischen Zuständen. Zur Frage der Adrenalinreakt.: 
(E. Kylin) 148. 354. — S. a. Serum 148. 46. 357. 

Blutstrom in den Hautkapillaren in verschiedenen Körperregionen bei wechselni-r 
Körperlage (W. Parrisius und Wintterlin) 141. 243. 

Bliutumsatz, Untersuchungen über den B. an einem Fall von allgemeiner Här- 
chromatose (Bronzediabetes) (E. Kühl) 144. 331. 

Blutungen s. Diapedesisblutungen 147. 100; Teleangiectasia hereditaria haemurrh.+- 
gica 147. 287. 

Blutzellen, Untersuchungen über die weißen B. auf dem geheizten Objektti~el 
(E. v. Philipsborn) 146. 346. 

Blutzucker, Uber das Verhalten des wahren Blutzuckers bei Gesunden un! 
Kranken. (Untersuchungen mit einer neuen Methode) (E. Grafe umi 
K. Sorgenfrei) 145. 294. — Der B. bei perniziöser Anämie (E. Meulen- 
gracht und P. Iversen) 148. 1. 

Blutzuckeruntersuchungen, Über die Behandlung Zuckerkranker mit geröstetrn 
Kohlehydraten. III. B. (H. Magin und K. Turban) 143. 97. 

Boyiston-Preis der Harward Medical School zu Boston 147. 245. 

Brechmittelwirkung, Weitere Untersuchungen über Erbrechen und (Ph. Klee 
und L. Laux) 149, 189. 

Bronchlalatmen, Studien über das (P. Martini und H. Müller) 143. 159. 

Bronzediabetes, Untersuchungen über den Blutumsatz an einem Fall von allge- 
meiner Hämochromatose (B.) (G. Kühl), 144. 331. 

Brustkorb s. Kyphosenthorax 145. 59; Thorakal 144. 61. 

Brustwand, Uber das Kardiogramm des der B. anliegenden Herzens (K. Eggert: 
147. 329. 149. 372. 

Bulbus seillae, Klinische und experimentelle Studien über B. s. und Scillarrn 
(E. Boden und P. Neukirch) 142. 173. 


C. 
Calcium, Über den Gehalt des Liquor cerebrospinalis an Zucker und (K. Brucks 


? 

oa eum BE RRUNUNGEN im Liquor cerebrospinalis des Menschen (H. Leichen 
141. 196. 

Calciumgehalt des menschlichen Blutserums und seine Beeinflussung durch 
Störungen der inneren Sekretion (H. Leicher) 141. 85. — S. a. K-Ca-Gebalt 
149. 354; K/Ca.-Quote 149. 354; Kalkgehalt 144. 14. 

Caramel, Zur Kenntnis der Wirkungsweise des Caramels im gesunden und dia- 
an Organismus. (Versuche mit Lävoglucosan) (E.Grafe und E.v.Schröder 
144. 156 

Carcinom, Ein Beitrag zu dem a... Vorkommen, von C. und progre- 
dienter Phrhise der Lunge (G. Giegler) 144. 223. — Über den Eiweibstoff- 
wechsel bei verschiedenen Krankheiten. (Versuche über das N-Minimum bei C. ete.: 
S. Lauter und M. Jenke) 146. 323. — S. a. Dr. Sofie A. Nordhoff-Jung- 

ancer-Research-Prize 142. 358. 144. 96. 147. 128; Lungencarcinom 144. 371. 

Casuistik der Wilson’schen Krankheit (J. Löwy) 141. 213. 

Cerebrospinalflüssigkeit s. Liquor cerebrospinalis 141. 96. 148. 183. 

Charnas s. Urobilin (Bestimmungsverfahren f. U. nach Ch.) 149. 113; Urobilinogen- 
bestimmung nach Eppinger-Ch. 141. 233. 

Chemisches Verhalten des Bilirubins im Harn (K. Hoesch) 142. 330. — Ver- 
gleichende chemische Analysen normaler und pathologischer Körperflüssigkeiten 
(A. M. Brogsitter und E. Krauß) 143. 297. — Über die chemische Zu- 
sammensetzung des Pankreas bei Krankheiten und ihre Beziehung zum ana- 
tomischen und klinischen Bilde (G. Hoppe-Seyler, K. Heesch und 
H. Waller) 145. 161. 146. 187. 

Chemismus s. Blutehemismus 148. 10. 

Chlorausscheidung durch die Nieren nach Röntgenbestrahlung (A. Engelhard 
und H. Sielmann) 149. 168. 
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SA OR a Über Salzsäure- und Ch. im reinen Magensaft (F. Delhougne) 


Cholesterin-Lecithin-Quotient, Über die alimentäre Beeinflußbarkeit dess. 
(M. v. Babarczy) 147. 108. 

Cholesterinämie beim Skorbut (N. A. Ssokoloff) 145. 236. 

Cholesteringehalt des Blutes bei Spontangangrän der Extremitäten vor und nach 
der einseitigen Epinephrektomie (N. A. Ssokoloff) 144. 202. 

Cholesterinspiegel im Serum bei der perniziösen Anämie (H. Köhn) 148. 357. 

Cholesterinstoffwechsel (S. J. Thannhauser) 141. 290. 

Chorea infectiosa, Beitrag zur Histopathologie der (Slauck) 142. 279. 

Chromogene, Studien über Ch. in Serum und Harn von Nierenkranken und über 
die Entstehung der hellen Harnfarbe bei Schrumpfnieren (E. Becher) 148. 46. 

Chronische Infektionskrankheiten s. Infektionskrankheiten 141. 175. — Chr. Herz- 
insufficienz s. Herzinsufficienz 142. 47. 143. 65. — Chr. Anämie s. Anämie 
142. 287. — Chr. Leberatrophie s. Leberatrophie 143. 53. — Chronisch-amyosta- 
tische Encephalitis-Kranke s. Encephalitis-Kranke 149. 340. 

en ekum, Uber die Vorbedingungen zur C.-D. des Dünndarms (S. Cohn) 
150. ; 

Corynebacterium abortus infektiosi Bang, Die pathogene Wirkung dess. Nach- 
trag zu Bd. 139 H. 12 dieses Archivs (M. Klimmer und H. Haupt) 141. 252. 

Cystinstoffwechsel, Über Störung dess. bei Kindern (G. O. E. Lignac) 145. 139. 


D. 


Dämpfungen, Die (simultane) Finger-Fingerkuppenrandperkussion und ihre Leistung 
bei Bestimmung der reellen Herzgrenzen der Aortenerweiterung und anderer 
(Ih. Hausmann) 147. 351. — S. a. Leberdämpfung 144. 339. 

Darm,Über Kapillarlähmungen im D. bei Grippe. (Pseudoenteritis anaphylactica) 
(F. Limper +) 142. 296. — Studien am menschlichen D. IV. Uber die 
stopfende Wirkung des Opium (G. Ganter) 144. 258. — Veränderungen der 
(rasresorption im D. unter pathologischen Bedingungen, besonders des Kreislaufs 
und des Muskeltonus (R. Schoen) 148. 86. — S. a. Dünndarm 142. 318. 150 
112; Dünndarmsaft 142. 301; Duodenalsonde 149. 54; Duodenum 143. 141; 
Enterogen 141. 318; Extraintestinal 146. 305; Magen- und Duodenumulcera 148. 
19; Meteorismus 147. 224. 148. 86 ; Strongyloides intestinalis 141. 129; Ulcus 
duodeni 149. 122, 150. 285. 

Darmbakterien, Über das durch D. gebildete Porphyrin und die Bedeutung der 
Porphyrinprobe für die Beurteilung der Darmfäulnis (H. Kämmerer, unter 
Mitwirkung von H. Götz, J. Mühlbauer und E. Lederer) 145. 257 

Darmbewegung, Schilddrüse und (G. Deusch) 142. 1. 

Darmerkrankungen durch Strongyloides intestinalis (E. Thomas) 141. 129. — 
S. a. Bakterien und Parasiten des Duodenums 143. 141; Darmpolypen 142. 287; 
Pseudoenteritis anaphylartica 142. 296. 

Darmfäulnis, Über das durch Darmbakterien gebildete Porphyrin und die Be- 
urteilung der Porphyrinprobe für die Beurteilung der (H. Kämmerer, unter 
Mitwirkung von H. Götz, J. Mühlbauer und E. Lederer) 145. 257. 

Darmgase, Experimentelle "Untersuchungen über Meteorismus. Diffusion und 
Resorption der D. unter physiologischen Bedingungen (R. Schoen) 147. 224. 

Darmmessung s. Mund- und D. 147. 82. 

Darmpolypen, Ein Fall von schwerer chronischer Anämie mit atypischem Blut- 
befund und (M. Mandelstamm) 142. 287. 

Dauerausscheidung, Wege zur Beseitigung der D. von Typhusbazillen mit dem 
Urin (K. Sick und H. Deist) 143. 149. 

Defekt des Granulocytensystems, Über gangräneszierende Prozesse mit D. d. G. 
(„A ranuloeytosen“) (A. Leon) 143. 118. 

Desinfektion s. Coli-D. 150. 112. 

Deutscher Jugendgerichtstag (6.) (Hertz, S. Schultze) 145. 120. 

Destrocardie (isolierte) mit Isthmusstenose der Aorta und Endocarditis lenta 
(K. Bahn) 146. 297. 

Diabetes, Beitrag zur Kenntnis des diabetischen Ödens (W. Boenheim) 143. 46. 
— Zur Kenntnis der Wirkungsweise des Caramels im gesunden und diabetischen 
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Organismus (E. Grafe und E. v. Schröder) 144. 156. — Über die chemische 
Zusammensetzung des Pankreas bei Krankheiten und ihre Beziehung zum 
anatomischen und klinischen Bilde (G. Hoppe-Seyler, K. Hresch und 
H. Waller). 1. Pankreaserkrankungen ohne D. 145. 161. II. Pankreaserkrun- 
kungen mit D. 146. 187. — Das Säure-Basengleichgewicht in der diabetischen 
Acidose (G. Endres) 146. 51. — Uber den Eiweißstofiwechsel bei verschiedenen 
Krankheiten. (Versuche über das N-Minimum bei D. etc.) (S. Lauter und 
M. Jenke) 146. 323. — S. a. Brunzediabetes 144. 331. 

Diabetes insipidus, Uber die Wirkungsweise des Neucesols auf den Wasser- und 
Kochsalzstoffwechsel, zugleich ein Beitrag zur Frage des (E. Enzinger 145.1. 
— Diabetes mellitus und D. i. im Anschluß an Schwangerschaft (5. Lauter 
und F. Hiller) 146. 355. — Weitere Beobachtungen am hypochlorämischen 
D. i. (W. H. Veil) 149. 289. 

Diabetes mellitus, (rravidität und (A. Lublin) 143. 342. — D. m. und Diabetes 
insipidus im Anschluß an Schwangerschaft (S. Lauter und F. Hiller) 146. 
355. — Beitrag zur Differentialdiagnose zwischen D. m. und Glycosuria innocens 
(E. Kulcke) 148. 262. — Zur Permeabilitätstheorie des D. m. (E. Wiechmann 
150. 186. 

Diabetiker, Zuckerbestimmungen im menschlichen Blut und Gewebe bei DPiabe- 
tikern (I. Barát und G. Hetényi) 141. 358. — Wirkung des Novasurols bei 
verschiedenen Lebensaltern und bei Diabetikern (H. Bohn) 143. 225. — Uber 
die intravenöse Adrenalinreaktion, besonders bei Diabetikern (E. Kylin und 
W. Lidberg) 145. 373. — S. a. Zuckerkranke 143. 1. 87. 97. 

Diagnose, Die klinische D. der schweren durch eine isolierte primäre Arterio- 
sklerose der Lungengefäße, hervorgerufenen Herzinsuftieienz(W.Mobitz:142. 115. 
— Die diagnostische Bedeutung der Leberdämpfung am Rücken (C. Cianev 
144. 339. — Ergänzung der optischen Magenuntersuchungen. (Köntgentliasrmose: 
Uleus duodeni. — Grastroskopische D.: Uleus pylori an der Vorderwand der 
Major-Seite) (W. Sternberg) 149. 122. — S. a. Differentialdiagnuose 142. 257. 
148. 262. 

Diagnostik, Die diskontinuierlichen Schwingungen in der (R. (reigel 142. 188. — 
Vergleichende Untersuchungen zur serologischen D. der aktiven Tuberkulose 
(Wassermann’'sche, Sachs-Klopstock'sche Reaktion, Blutkörpersenkungsgeschwin- 
digkeit; (J. Brinkmann und E. Beck) 145. 339. 

Diapedesisblutungen, Zwei Fälle großer D. mit Durchbruch in den Herzbeutel 
und töllichem Ausgang (M. Nordmann) 147. 100. 

Diazoreaktion, Die Diazo- und Urochromogenreaktion im Bluttiltrat bei Nieren- 
insufficienz. ihre Erklärung und klinische Bedeutung. Ein Beitrag zur Kenntnis 
des Blutehemismus bei Azotämie (E. Becher) 148. 10. 

Ditferentialdiagnose, Ein Fall von schwerer chronischer Anämie mit atypischem 
Blutbefund und Darmpolypen. Zugleich ein Beitrag zur D. und Pathogenese 
schwerer Anämien (M. Mandelstamm) 142. 257. — Beitrag zur D. zwischen 
Diabetes mellitus und Glyeosuria innocens (E. Kulcke) 148. 262. 

Diffusion und Resorption der Darmgase unter physiologischen Bedingungen 
(R. Schoen). 147. 224. 

Digitalis, Klinische Erfahrungen über D. und Strophantin (E. Veiel 147. 227. 

Digitaliswirkung, extracardiale (W. H. Veil und Ludwig Heilmeyer 147. 22. 

Diphasische Vorhofsschwankung s. Vorhofsschwankung 145. 129. 

Diskontinuierliche Schwingungen s. Se hwingungen 142. 183. 

Dissoziation s. Interferenzdissoziation 141. 257. 

Diurese- und Diureticastudien (B. Stuber und A. Nathansohn) I. 116. 4. 
111. 146. 145. IV. 146. 253. 

Druckfehlerberichtigung 143. 272. 

Druckverhältnisse in der Pleurahöhle und ihr Einfluß auf Lagerung und Ferm 
von Pleuraergüssen (G. Ganter, 141. 68. 

Drüsen s. Multiple Blutdrüsensklerose 143. 35; Schilddrüse 142. 1. 

Dünndarm, Untersuchungen über die Bakterienmenge im menschlichen (L. Bogen- 
dörfer und Buchholz) 142. 318. — Uber die Vorbedingungen zur Coli-Des- 
infektion des Dünndarms (S. Cohn) 150. 112. 

Dünndarmsaft (menschlicher), Untersuchungen über den Fermentgehalt dess. 
(A. Bogendörfer und G. Kühl) 142. 501. 
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Duodenalsonde, Erfahrungen mit der (J. Jünger) 149. 54. 

Duodenum, Bakterien und Parasiten dess. (F. Reue) 143. 141. 

Duodenumulcere, Perforation von Magen- und (P. J. de Bruine Ploos van 
Amstel) 148. 19. — S. a. Ulcus duodeni 149. 122. 150. 285. 

Durchbruch, Zwei Fälle großer Diapedesisblutungen mit D. in den Herzbeutel 
und tödlichem Ausgang (M. Nordmann) 147. 100. — S. a. Perforation 148. 19. 

Dynamik des Blutdrucks (nach experimentellen Untersuchungen an Mensch und 

ier) (W. H. Jansen, W. Tams nnd H. Achelis) 144. 1. — Zur D. des 

peripheren Kreislaufs (nach tierexperimentellen Untersuchungen) (W. H. Jansen, 
W. Tams und H. Achelis) 145. 310. — Uber den Aminosäuregehalt des Bluts 
bei der spezifisch-dynamischen Wirkung des Eiweiß (R. Liebeschütz-Plaut 
und H. Schadow) 148. 214. — S. a. Pharmakodynamisch 145. 196. 149. 117. 

Dysenterie, Wirbelsäulendeformierung eine Folge von (K. Diehl, unter Mit- 
arbeit von A. Krause) 145. 322. 

Dyspnoe, Experimentelle Untersuchungen über Beziehungen zwischen Blutdruck- 
steigerung und (R. Cobet) 143. 253. — N. a. Anstrengungsdyspnoe 144. 86. 
Dystrophie, Zur Nosologie und Symptomatologie der myotonischen (H. Cursch- 

mann) 149. 129. 


E. 
Eingeweildewürmer s. Parasiten des Duodenums 143. 141; Strongyloides intesti- 
nalis 141. 129. 


Eiweiß, Uber das Vorkommen von aromatischen Oxysäuren und Phenolen im ent- 
eiweißten Blut und über die Bedeutung derselben bei echter Urämie (E. Becher) 


145. 333. — Studien über das Verhalten der Xanthoproteinreaktion im ent- 
eiweißten Blut unter normalen und pathologischen Verhältnissen (E. Becher) 
148. 159. — Uber den Aminosäuregehalt des Bluts bei der spezifisch-dynamischen 


Wirkung des E. (R. Liebeschütz-Plaut und H. Schadow) 148. 214. — 
S. a. Albumine 143. 238; Globuline 143. 238. 

Penn des Blutplasmas unter pathologischen Bedingungen (M. Schindera) 
144. 11 

Eiweißstoftwechsel bei verschiedenen Krankheiten. (Versuche über das N-Minimum 
bei Diabetes, Carecinom, Leukämie, Bestrahlung, Thyreotoxikose (Basedow), Pneu- 
monie) (S. Lauter und M. Jenke) 146. 323. 

Eiweißumsatz im Stickstofiminimum eines Akromegalen und über seine Beein- 
tlussung durch Röntgentiefenbestrahlung des Kopfes (5. J. Thannhauser 
und F. Curtius) 143. 287. 

Eiweißverbrauch, Untersuchungen über den minimalen E. des Menschen unter 
gesunden und krankhaften Bedingungen (E. Krauß) 150. 13. 

Elektrische Reize, Über den Einfluß elektrischer und mechanischer Reize auf 
die Magensaftsekretion (F. Delhougne) 150. 170. 

Elektrokardiogramm, Über tliwrakale Ableitung dess. (R. Ackermann) 14. 61. 
— Welche Folgerungen können aus einer Verlängerung der Überleitungszeit im 
E. abgeleitet werden? (H. Deist) 144. 227. — Uber einige seltene klektrokardio- 
gramme (H. v. Hovesslin) 148. 372. -- N. a. Kardiogramm 147. 329. 149. 372. 

Elektrokardiographie s. Kardiographie 149. 372. 

Elektrometrische Titration s. Titration 147. 1. 

Empfindlichkeit s. Unterempfintlichkeit 149. 340. 

Encephalitis-Kranke (chronisch-amyostatische), Über die Unterempfindlichkeit 
gegenüber Atropin bei dens. (F. W. Bremer) 149. 340. 

Encephalorraphie nach Bingel (E. Schott und J. Eitel) 141. 16. 

Endocarditis lenta (Lämpe) 141. 165. — Der Grundumsatz bei der afebrilen 
E. 1. (H. (reßler) 144. 188. — Über isolierte Dextrocardie mit Isthmusstenose 
der Aorta und E. 1. (K. Bahn) 146. 297. 

Endokrine Symptome, Zur Symptomatologie des hämolytisehen Ikterus (famil. 
spast. Spinalparalyse; e. 59 (H. Cursehm ann) 142.79. — Kongenitaler partieller 
Kiesenwuchs mit endokrinen Störungen (F. Curtius) 147. 310. — NS. a. Innere 
Sekretion 141. 85: Multiple Blutdrüsensklerose 143. 35. 

Endothelsymptom, Zur Frage über Blutgerinnung beim Skorbut im Zusammen- 
bang mit dem (N. N. Pissarewsky) 149. 366. 
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Enteiweißtes Blut s. Blut 145. 333. 148. 159. 

Enterogene Urobilinbildung (H. Kämmerer und K. Miller) 141. 318. 

Entstehung des Vesikuläratmens (A. Fleisch) 142. 62. — Uber die Folgen der 
Sperrung der Kranzarterien für das Entstehen von Kammerflimmern. Gleich- 
zeitig ein Beitrag zu der Kenntnis des Entstehens des plötzlichen Herztodes 
(S. de Boer) 148. 20. — Studien über Chromogene in Serum und Harn von 
Nierenkranken und über die E. der hellen Harnfarbe bei Schrumpfnieren Œ. 
Becher) 148. 46. — Zur E. der Spasmen und Schmerzen beim Magengeschwür 
R. Cobet und K. Gutzeit) 150. 295. — S. a. Genese 141. 30. 146. 305. 150. 

15; Histogenese 145. 83; Nephrogen 144. 251; Pathogen 141. 252; Pathogenese 
142. 287. 148. 344; Pathogenetisch 148. 78; Urobilinentstehung 146. 305. 

Eosinophilie (D. Klieneberger) 142. 110. 

Epinephrektomie, Uber den Cholesteringehalt des Blutes bei Spontangangrän der 
Extremitäten vor und nach der einseitigen (N. A. Ssokoloff) 144. 212. 

EDpInBSN U harpas s. Urobilinogenbestimmung nach E.-Ch. 141. 233. 

Erblichkeit s. Teleangiectasia hereditaria haemorrhagica 147. 287. 

Erbrechen, Uber die Vorgänge bei der Magenausheberung (Pressen und Brechen! 
(H. Dennig und K. Goette) 145. 97. — Weitere Untersuchungen über E. und 
Brechmittelwirkung (Ph. Klee und L. Laux) 149. 189. 

Erkrankungen s. Darmerkrankungen 141. 129; Krankheit; Pankreaserkrankungen 
145. 161. 146. 187. 

Ernährung s. Fetternährung 143. 350. 

Erythrocyten, Die osmotische Resistenz der (H. Simmel) 142. 252. — S. a. Poly- 
cythaemia rubra 141. 30; Rote Blutkörperchen 146. 362. 

Experimentelle und klinische Beobachtungen zur Kieselsäuretherapie bei akuten 
und chronischen Infektionskrankheiten (E. Thoma) 141. 175. — E. Unter- 
suchungen zur Urobilinogenbestimmung nach Eppinger-Charnas (W. Huerck 
und Th. Brehme) 141. 233. — E. Nephritis durch Harnsäure (Aufrecht 
141. 312. — Schilddrüse und Darmbewegung. Klinische und e. Beobachtungen 
(G. Deusch) 142. 1. — Klinische und e. Studien über Bulbus seillae und scil- 
laren (E. Boden und P. Neukirch) 143. 173. — Über die Behandlunsr Zucker- 
kranker mit gerösteten Stärkepräparaten. E. Untersuchungen (E. (rrafe und 
Otto-Martiensen) 143. 87. — E. Untersuchungen über die Beziehungen 
zwischen Blutdrucksteigerung und Dyspnoe (R. Cobet) 143. 253. — Zur Dynamik 
des Blutdrucks (nach experimentellen Untersuchungen an Mensch und Tier. 
(W.H. Jansen, W. Tams und H. Achelis) I4. 1. — E. Untersuchungen über 
Meteorismus (R. Schoen) I. 147. 224. II. 148. 86. — Klinische, e. und histo- 
logische Untersuchungen über die Säurevergiftung des Magens (K. Siek) 148. 
318. — N. a. Tierexperiment 149. 177; Tierexperimentell 145. 310. 

anne Genese der Urobilinurie (F. Fischler und F. Ottensoosenr 
146. 205. 

Extrakardialer Kreislauf s. Kreislauf 144. 144. — Extrakardiale Digitaliswirkung 
s. Digitaliswirkung 147. 1. 

Extremitäten, Uber den Cholesteringehalt des Blutes bei Spontangangrän der E. 
vor und nach der einseitigen Epinephrektomie (N. A. Ssokoloff) 144. 2. 


F 

Falta s. Widal, Strauß und F. 141. 204. 

Färbung s. Kontrastfärbung 144. 193. 248. 149. 157; Schüffner'sche Blutf. 143. 
210. 

Fäzes, Eine vergleichende Untersuchung der Bestimmungsverfahren für Urobilin 
in den F. nach Charnas und nach Terwen (A. Lichtenstein und A. J. L 
Terwen) 149. 113. — S. a. Stuhl 149. 72. 

Fermentgehult «des menschlichen Dünndarmsaftes, Untersuchungen über den 
(L. Bogendörfer und ©. Kühl) 142. 301. 

Fett s. Verfettung 142. 229. 143. 106. 

Fetternährung, Uber die Wirkung einer überreichlichen F. auf den tierischen 
Stofiwechsel (E. Grafe nach Untersuchungen mit A. Weißmann) IR. 3. 
Fettsucht, Gaswechseluntersuchungen bei (R. Plaut) 142. 266. — Zur Genes 

der F. (NS. Lauter) 150. 312. 
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Fieber, Die Wärmeregulation im (H. Ge Bler) 148. 129. — S. a. Afebril 144. 188. 

Finger-Fingerkuppenrandperkussion (simultane) und ihre Leistung bei Bestim- 
mung der reellen Herzgrenzen der Aortenerweiterung und anderer Dämpfungen 
(Th. Hausmann) 147. 351. (H. Dietlen) 150. 123. 

Fleisch, Uber die biologische Wertigkeit von F., Kartoffeln und Weizenmehl (S. 
Lauter und M. Jenke) 146. 173. 

Frühsyphilis, Die Einwirkungen der F. auf Herz und Gefäße (W. Amelung 
und A. Sternberg) 145. 34. 

Füllungsschwankungen (rhythmische) in den Beinarterien (E. Schott) 145. 49. 

Funktion, Klinische Untersuchungen über die F. von Hautkapillaren (L. A. M. van 
der Spek) 141. 366. — Das Studium der funktionellen Tätigkeit der Magen- 
zelle bei verschiedenen Erkrankungen nach der Methode von Prof. S. S. Simnitzky 
cn I Pschenitschnow) 145. 103. — S. a. Leberfunktion 146. 202; Nierenf. 

44. : 

Funktionsprüfungen, Mikrobeobachtungen der Schweißsekretion der Haut des 
Menschen unter Kontrastfärbung. F. ete. (E. Jürgensen) 144. 248. — Funk- 
tionsprüfung der Arterien und einer kapillarmikroskopischen Methode (F. Lange) 
148. 58. — S. a. Leberfunktionsprüfungen 141. 204. 


6. 


Gallefluß, Uber den Einfluß des (ralleflusses und der Nahrungsaufnahme auf den 
Bilirubingehalt des Blutes und die Urobilinogenausscheidung mit dem Urin 
E. Ch. Meyer und H. Heinelt) 142. 9. 

Gullenlarbstoft s. Bilirubin 142. 330; Bilirubingehalt 142. 94; Urobilin 149. 113; 
Urobilinausscheidung 149. 102; Urobilinbestimmung 149. 72; Urobilinbildung 
141. 318; Urobilinentstehung 146. 305; Urobilinogenausscheidung 142. 94: Uro- 
bilinvgenbestimmung 141. 233; Urobilinpräparat 149. 72; Urobilinurie 146. 305. 

Gallensäuren, Eine Methode zum Nachweis und zur Schätzung der G. im Urin 
E. Ch. Meyer) 147. 274. — Über das Vorkommen von G. im Urin (E. Ch. 

eyer) 147. 283. 

Gangräneszierende Prozesse mit Defekt des Granulocytensystems („Agranulo- 
zytosen“) (A. Leon) 143. 118. — S. a. Spontangangrän 144. 202. 

Gase s. Darmgase 147. 224. 

Gasresorption, Veränderungen der G. im Darm unter pathologischen Bedingungen, 
besonders des Kreislaufs und des Muskeltonus (R. Schoen) 148, 86. 

Gasstoffwechseluntersuchung, Beitrag zur Technik der G. in der Klinik (H. W. 
Knipping) 145. 179. 

Gastroskopie, Ergänzung der optischen Magenuntersuchungen. (Röntgendiagnose: 
Ulcus duodeni. — (iastroskopische Diagnose: Ulcus pylori an der Vorderwand 
der Major-Seite) (W. Sternberg) 148. 122. — (rastroskopische Form- und Lage- 
Analyse des Pylorus-Trichters. (Gastroskopischer Beitrag zur Anatomie des 
lebenden Antrums) (W. Sternberg) 150, 366. 

Gaswechsel, Zur Mechanik des Gaswechsels beim Lungenemphysem (H. Beitzke) 
146. 91., 

Gaswechseluntersuchungen bei Fettsucht (R. Plaut) 142. 266. 

Gefäße, Die Einwirkungen der Frühsypbilis auf Herz und (W. Amelung und 
A. Sternberg) 145. 34. — S. a. Arterien; Kapillaren; Lungengefäße 142. 115; 
Venen. 

Gefäßkranke, Plethysmographische Untersuchungen an Gefäß- und Herzkranken 
(A. Tur, mitgeteilt von G. Lang) 146. 102. 

Gefäßnerven s. Vasomotoren 142. 203; VWasomotorische Veränderungen 142. 47; 
Vasoneurotische Veründerungen 148. 67. 

Geheizter Objekttisch, Untersuchungen über weiße Blutzellen auf dems. 
(E. v. Philipsborn) 146. 346. 

Gehirn s. Encephalographie 141. 16. 

Gehirnkrankhelten, Uber das Manifestwerden latenter G. durch die Menstruation 
(F. Hoff) 150. 83. — S. a. Encephalitis-Kranke 149. 340. 

Genese, Zur Pathologie und G. der Polyeythaemia rubra (K. Gutzeit) 141. 30. 
— Ein Beitrag zur extraintestinalen G. der Urobilinurie (F. Fischler und 
F. Ottensooser) 146. 305. — Zur G. der Fettsucht (S. Lauter) 150. 315. — 
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S. a. Chromogene 148. 46; Entstehung (Entstehen) 142. 62. 148. 20. 14S. 46. 
150. 295; Histogenese 145. 83: Nephrogen 144. 351; Pathogen 141. 252; Pathog. 
142. 287. 148. 344; Pathogenetisch 148. 78; Urobilinentstehung 146. 305. i 

Cerina der Mitralstenose (K. Eggert) 147. 320. — S. a. Schallerscheinungen 

Gesellschaft Deutscher Naturforscher und Ärzte, 88. Versammlung ders. in 
Innsbruck 144. 373. 

Gesunde, Über die Anstrengungsdyspnoe und das Auftreten periodischer Atmung 
nach körperlicher Anstrengung bei Gesunden, Kranken, Radfahrern und RKuderern 
(E. Schott) 144. 86. — Zur Kenntnis der Wirkungsweise des Caramels im 
gesunden und diabetischen Organismus (E. Grafe und E. v. Schröder) 144. 15%. 
— Die diphasische Vorhofsschwankung des gesunden und kranken Menschen 
bei Ableitung von der Speiseröhre (L. Baur) 145. 129. — Über das Verhalten 
des wahren Blutzuckers bei (resunden und Kranken (E. Grafe und K. Sorgen- 
frei) 145. 294. — Phagocytoseversuche an Leukocyten von gesunden und 
kranken Menschen (E. v. Philipsborn) 145. 351. — Untersuchungen über dro 
minimalen Eiweißverbrauch des Menschen unter gesunden und krankhaften Be- 
dingungen (E. Krauß) 150. 13. 

Gewebe, Zuckerbestimmungen im menschlichen Blut und G. bei Diabetikern 
(I. Barát und G. Hetényi) 141. 358. 

Gewebsatmung, Studien über G. I. Zur Kenntnis der Wirkungsweise des Insu- 
lins (S. Büchner und E. Grafe) 144. 67. 

Gewöhnung s. Benzinangewöhnung 150. 277. 

Glandula thyreoidea s. Basedow 146. 323; Jodhy Gen ee i 144. 177; 
mus 142. 1; Thyreosexuelle Insufficienz 143. : ; Thyreotoxikose 145. 240. 
146. 323. 

Globuline, Uber die Verteilung der Albumine und G. im tierischen Organismus 
(K. Gutzeit) 143. 238. 

Glycosuria innocens, Beitrag zur Differentialdiagnose zwischen Diabetes mellitus 
und (E. Kulcke) 148. 262. 

Granulocytensystem, Über gangräneszierende Prozesse mit Defekt des Granuln- 
eytensystems („Agranulocytosen“) (A. Leon) 143. 118. 

Gravidität und Diabetes mellitus (A. Lublin) 143. 342. — S. a. Schwangere 
141. 219: Schwangerschaft 146. 355. 148. 195 

Greisenalter s. Höheres Lebensalter 148. 111. 

Grippe, Über Kapıllarlähmungen im Darm bei (F. Limper +) 142. 206, 

Grundumsatz bei der afebrilen Endocarditis lenta (H. Geßler) 144.18. — S.a. 
Stoffwechsel 143. 325. 350. 150. 251. 


H. 


Hämochromatose, Untersuchungen über den Blutumsatz an einem Fall von all- 
gemeiner H. (Bronzediabetes) (G. Kühl) 144. 331. 

Hämozlobingehalt des Blutes. Beobachtungen über den Zusammenhang de~s. und 
der Körpertemperatur bei Biermer'scher Anämie (H. Lehmann) 14. 32%. 


Hämolytisch, Zur Symptomatologie des hämolytischen Ikterus (H. Curschmann) 
142. 79. — Die hämolytische Konstitution. Nach 105 Beobachtungen von hämo- 
Iytischem Ikterus, 39 Beobachtungen von leichten hämolytischen Konstitutionen 
und 19 Milzexstirpationen (M. tränßlen, unter Mitarbeit von E. Zipperlen 
und E. Schüz) 146. 1 

Hämorrhagie s. Diapedesisblutungen 147. 160; Teleangiectasia hereditaria haemer- 
rhagica 147. 287. 

Harn, Uber das chemische Verhalten, den Nachweis und die quantitative Be- 
stimmung des Bilirubins im (K. Hovesch) 142. 330. — Uber basische Bestantl- 
teile im H. bei fortgeschrittener Lungentuberkulose (H. Reinwein) IH. 37. — 
Uber das gegenseitige Verhältnis der im H. ausgeschiedenen Aceton- und 


3-Oxybuttersäuremengen (A. Lublin) 145. 15. — Studien über Chromogene im 
Serum und H. von Nierenkranken und über die Entstehung der hellen Harn- 
farbe bei Schrumpfnieren (E. Reeher) 148. 46. — Über ein neues Verfahren 


zur quantitativen Urobilinbestimmung im H. und Stuhl (A. J. L. Terwen) 
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149. 72. — S. a. Glycosuria innocens 148. 262; Pentosurie 145. 326; Urin 142. 
94. 143. 149. 147. 274. 283; Urobilinurie 146. 805. 

Harnfarbe, Studien über Chromogene in Serum und Harn von Nierenkranken 
und über die Entstehung der hellen H. bei Schrumpfnieren (E. Becher) 148. 46. 

Harnsäure, Experimentelle Nephritis durch (Aufrecht) 141. 312. 

Harnstoff, Die renalen Wirkungen dess. (E. Becher) 145. 222. 

Harnstofllgehalt, Kolorimetrische Methode zur quantitativen Bestimmung des 
Harnstoff- (bzw. Harnstoffstickstoff-)Gehaltes in einer kleinen Menge von Blut- 
serum (Y. Nakashima und K. Maruoka) 143. 318. 

Harnstofistickstoffgehalt s. Harnstoffgehalt 143. 318. 

Haut, Uber Messung der Wärmestrahlung der menschlichen H. und ihre klinische 
Bedeutung (R. Cobet und F. Bramigk) 144. 45. — Mikrobeobachtungen der 
Schweißsekretion der H. des Menschen unter Kontrastfärbung (E. Jürgensen) 
144. 193. 248. 149. 157. — Über die Ursachen fleckförmiger Anordnung vaso- 
neurotischer Veränderungen an der H. (R. Mayer-List) 148 67 — S. a. 
Subkutan 145. 209. 

Hautkapillaren, Der Blutstrom in den H. in verschiedenen Körperregionen be- 
wechselnder Körperlage (W. Parrisius und Wintterlin) 141. 243. — 
Hat Untersuchungen über die Funktion von H. (L. A. M. van der Spek) 

. 366. 

Heilstättenkurse zur Fortbildung in der Tuberkulose 143. 128. 

Heilung, Akute infektiöse Stammzellenrermehrung im Blute mit (R. re 
142. Ye — Uber septische Erkrankungen mit Ausgang in H. (O. Müller 
150. 105. 

Hereditär, Zur Kenntnis der Teleangiectasia hereditaria haemorrhagica (A. Arrak) 
147. 287. 

Herz, Über einen besonderen Fall von Störung der Reizleitung und der Reizbar- 
keit des Herzens (H. v. Hoesslin) 141. 348. — Die Einwirkungen der Früh- 
syphilis auf H. und Gefäße (W. Amelung und A. Sternberg) 145. 34. 
Uber das Kardiogramm des der Brustwand anliegenden Herzen (K. Eggert) 
147. 329. 149. 372 — S. a. Atrioventikuläre Automatie 141. 257; Dextrocardie 
146. 297; Elektrokardiogramm 144. 61. 227. 148. 372; Extrakardial 144. 144, 
147. 1; Kardiographie 149. 372; Kranzarterien 143. 20: Sinus 148. 223: Sinus- 
rhythmus 148. 223; Sinusvorhofarrhythmien 148. 223; Spitzenstoß 147. 129. 

Herzbeutel. Zwei Fälle großer Diapedesisblutungen mit Durchbruch in den H. 
und tödlichem Ausgang (M. Nordmann) 147. 100. — S. a. Pericarditis episteno- 
cardiaca 142. 189. 

Herzbeutelverwachsungen und Spitzenstoß (H. Regelsberger) 147. 129, 

Herzgrenzen, Die (simultane) Finger-Fingerkuppenrandperkussion und ihre 
Leistung bei Bestimmung der reellen H. der Aortenerweiterung und anderer 
Dämpfungen. (Th. Hausmann) 147. 351. 

Herzhypertrophie, Zur Frage der renalen (L. Braun) 141. 1. — Die Herzpro- 
portionen bei nephrogener H. (E. Kirch) 144. 351. 


Herzinfarkt, Ein Beitrag zur Klinik des Herzinfarkts und der Pericarditis 
epistenocardiaca (R. D. Loewenberg) 142. 189. 

Herzinsufficienz, Vasomotorische Veränderungen bei chronischer (C. Müller) 
142. 47. — Die klinische Diagnose der schweren durch eine isolierte primäre 
Arteriosklerose der Lungengefäße hervorgerufenen H. (W. Mobitz) 142. 115. — 
. Die intravenöse Strophanthintherapie und ihre Bedeutung für eine prognostische 
‚ Beurteilung der chronischen H. (A. Fraenkel und H. Doll) 143. 65. — Zur 
“ Frage der Blutdrucksteigerung bei H. (Loschkarewa) 143. 364. 

Herzkammer s. Atrioventrikuläre Automatie 141. 257; Kammertlimmern 143. 20; 
Mitralstenose 147. 320. 148. 121; Pulmonalstenose 147. 159; Tricuspidalstenose 
147. 302. 

Herzkranke, Über die Wasserstoffzuhl des Blutes bei solchen (R. Cobet) 144. 
126. — Plethysmographische Untersuchungen an Gefäß- und Herzkranken (A. 
Tur, mitgeteilt von G. Lang) 140. 102. 

Herzkrankheiten s. Endocarditis lenta 141. 165. 144. 188. 146. 297. 

Herzproportionen bei nephrugener Herzhypertrophie (E. Kirch) 144. 351. 

Herztod, Über die Folgen der Sperrung der Be für das Entstehen von 
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Kammerflimmern. Gleichzeitig ein Beitrag zu der Kenntnis des plötzlichen 
Herztodes (S. de Boer) 148. 30. 

Histaminwirkung, Uber die Magensaftsekretion bei Lungentuberkulose. Zugleich 
ein Beitrag zur Frage der (F. Delhougne) 150. 373. 

Histogenese, Ein Beitrag zur Klinik und H. der akuten Myeloblastenleukämie 
(Kwasniewski) 145. 83. 

Histologisch, Klinische, experimentelle und histologische Untersuchung über die 
Säurevergiftung des Magens (K. Sick) 148. 318. — Uber einen intra vitam h. 
F u Lion Fall von hochgradiger lipoider Verfettung der Niere (K. Heusler; 
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Moni Ce der Chorea infectiosa, Beitrag zur (Slauck) 142. 279. 

Hochdruck, Uber Blutdruck im höheren Ber Malien; Zugleich ein Beitrag zur 
Klinik des Hochdrucks (A. Richter) 148. 111 

Höheres Lebensalter, Über Blutdruck im höheren L. (A. Richter) 148. 111. 

Hyperthyreoidismus s. Judhyperthyreoidismus 144. 177. 

Myperton an, Zur Frage der Nierenfunktion bei den permanenten arteriosklerotisehen 
(0. Klein) 144. 207. — Adrenalinversuche bei H. (E. Deicke und W. Hülse 
145. 360. — Uber Hypertonie (O. Müller und G. Hübener) 149. 31. 

Hypertrophie s. Herzhypertrophie 141. 1. 144. 351. 

Hypochlorämischer Diabetes insipidus s. Diabetes insipidus 149. 289. 

Hypothermie, Untersuchungen über die Wärmeregulation. Uber H. (H. Gebler) 
1 


I. 


Ikterus, Zur Symptomatologie des hämolytischen (H. Curschmann) 142. 79. — 
Die hämolytische Konstitution. Nach 105 Beobachtungen von hämolytiscbhbem 1. 
se Gänßlen, unter Mitarbeit von E. Zipperlen und E. Schüz) 146. 1. 

Infarkt s. Herzinfarkt 142. 189. 

Infektionskrankheiten, Experimentelle und klinische Beobachtungen zur Kiesel- 
säuretherapie bei akuten und chronischen (E. Thoma) 141. 175. — Uber Mono- 
cyten-Makrophagen im peripheren Blut bei einigen I. (F. W. Kartaschowa 
146. 226. — S. a. Dysenterie 145. 322; Grippe 142. 296; Lungentuberkuluse 
14. 37. 150. 373; Phthise der Lunge 14. 223; Septische Erkrankungen 146. 
257. 150. 105; Typhus abdominalis 143. 213; Typhus-Virulenzbestimmung 1#. 
218; Typhusautovaceine 143. 213; Typhusbazillen 143. 149. 


Infektiöse Stammzellenrermehrung (akute) im Blute mit Heilung (R. Hopmann' 
142. 196. — Uber das Blutbild bei akuter infektiöser Anämie (K. Eimer) 1%. 
162. — S. a. Chorea infectiosa 142. 279; Corynebacterium abortus infectiosi 141. 
252. 

Influenza s. Grippe 142. 296. 


Innere Sekretion, Der Calciumgehalt des menschlichen Blutserums und seine Be- 
einflussung durch Störungen der inneren S. (H. Leicher) 141. 85. — S. a. 
Endokrin 142. 79. 147. 310; a, Blutdrüsensklerose 143. 35. 


Insufficienz s. Herinien 142. 47. 115. 143. 65; Nierenins. 148. 10. 78; 
Thyreosexuelle I. 143. 35. 

Insulin. Zur Kenntnis der Wirkungsweise dess. (5. Büchner und E. Grafe) 
144. 67 


Interferenzdissoziation, Zur Frage der atrioventrikulären Automatie, Die L 
(W. Mobitz) 141. 257. 


Interne Behandlung s. Behandlung 150. 285. 


Intoxikation s. Benzinintoxikation 150. 271; Leuchtgasvergiftung 143. 273; Säure- 
vergiftung 148. 318; 'Thyreotoxikose 145. 240; Vergiftung 145. 151. 

Intravenös, Uber die Ausscheidung i. einverleibten Kongorotes bei den ver- 
schiedensten Erkrankungen insbesondere bei Amvloidosis (H. Bennhold; 14. 
32. -— Die Wirkung der intravenösen Zufuhr grußer NaCl-Mengen (R. Prigge! 
142. 216. — Die intravenöse Strophanthintherapie und ihre Bedeutung für eine 
prognostische Beurteilung der chronischen Herzinsufficienz (A. Fraenkel und 
H. Doll) 143. 65. — Das Verhalten des Blutkalks nach intravenösen Kalkextra- 
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gaben (W. H. Jansen) 145. 209. — Über die intravenöse Adrenalinreaktion, 
besonders bei Diabetikern (E. Kylin und M. Lidberg) 145. 373. 

Ionenbestimmungen (vergleichende) im Blutserum, insbesondere bei Nierenkrank- 
heiten und bei Pneumonie (G. Ehrismann) 147. 147. 

Ionenverschiebungen, Etwaiger Einfluß des Novasurols auf I. im Organismus 
(H. Bohn) 143. 225. 

Isthmusstenose, Über isolierte Dextrocardia mit I. der Aorta und Endocarditis 
lenta (K. Bahn) 146. 297. 


d. 


Jodhyperthyreoidismus, Über einen Todesfall durch (O. Roth) 144. 177. 
Jodkrankheit oder Thyreotoxikose? Geschichtliche Notiz (Wallach) 145. 240. 
Bene Beiträge zur Kenntnis dess. (W. H. Veil und A. Sturm) 147. 


Jugendgerichtstag s. Deutscher J. 145. 120. 


K. 


K-Ca-Gebalt und K/Ca-Quote im Blutserum bei physiologischen und gewissen 
pathologischen Zuständen (E. Kylin) 149. 354. — S. a. Calciumgehalt 141. 85; 
Kalkgehalt 144. 14. 

KiCa-Quote, Über den K-Ca-Gehalt und die K/C-Qu. im Blutserum bei physio- 
logischen und gewissen er Zuständen (E. Kylin) 149. 354. 

Kalk s. Blutkalk 145. 209; Calcium 148. 183; Calciumbestimmungen 141. 196; 
Calciumgehalt 141. 85. 

Kalkextragaben, Das Verhalten des Blutkalks nach peroralen, subkutanen und 
intravenösen (W. H. Jansen) 145. 209. 

Kalkgehalt des menschlichen Blutes unter pathologischen Verhältnissen (W. H. 
Jansen) 144. 14. — S. a. Calciumgehalt 141. 85; K-Ca-Gehalt 149. 354; K/Ca- 

uote 149. 354. 

Kalkstudien am Menschen (W. H. Jansen). III. Der Kalkgehalt des mensch- 
lichen Blutes unter pathologischen Verhältnissen 144. 14. IV. Das Verhalten des 
Blutkalks nach peroralen, subkutanen und intravenösen Kalkextragaben 145. 
209. 


Kammerflimmern, Über die Folgen der Sperrung der Kranzarterien für das Ent- 
stehen von (S. de Boer) 143. 20. 

Kapillardruck, Über die Beziehungen zwischen Blutdruck, K. und Nierenver- 
änderungen im Tierexperiment (K. Beckmann) 149. 177. 

Kapillaren s. Hautkapillaren 141. 243. 366; Mikrobeobachtungen 144. 193. 248. 
149. 157; Mikrokapillarbeobachtungen 142, 203. 144. 144; Mikrokapillarpuls 147. 
292. 

Kapillarlähmungen im Darm bei Grippe (Pseudoenteritis anaphylaetica) 
Limper +) 142. 296. 

Kapillarmikroskopische Methode; Funktionsprüfung der Arterien mit einer 
solchen (F. Lange) 148. 58 

Kardiogramm des der Brustwand anliegenden Herzens (K. Eggert) 147. 329. 
149. 372. — S. a. Elektrokardiogramm 144. 61. 227. 188 372. 

Kardiographie, Bemerkungen zur (W. Weitz) 149. 372. 

Kartoffeln, Uber die biologische Wertigkeit von Fleisch, K. und Weizenmehl 
(S. Lauter und M. Jenke) 146. 173. 

Kieselsäuretherapie, Experimentelle und klinische Beobachtungen zur K. bei 
akuten und chronischen Infektionskrankheiten (E. Thoma) 141. 175. 

Kinder, Über die Abnutzungsquote bei Kindern und Schwangeren (S. Lauter) 
141. 219. — Über Störung des C'ystinstoffwechsels bei Kindern (G. O. E Lignac) 
145. 139. 

Kkeinere Mitteilungen: Dr. Sotie A. Nordhoff -Jung Cancer - Research - Prize 


(v. Kapff) 142. 358. — Heilstättenkurse zur Fortbillung in der Tuberkulose 
143. 128. — Projektionsbilder 143. 173. — Dr. Notie A. Nordhoft-Jung-Krebspreis 
(Romberg) 144. 96. — Ein traumatisches Lungeneareinom von jähriger Dauer 


(Aufrecht) 144. 371. — 88. Versammlung der Gesellschaft Deutscher Natur- 
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forscher und Ärzte in Innsbruck 14. 373. — 6. Deutscher Jugendgerichtstag 
und 3. Tagung über Psychopathenfürsorge (Hertz, S. Schultze) 145. 120. — 
Tagung für Verdauungs- und Stoffwechselkrankheiten (E. Fuld) 145. 121. — 
Jodkrankheit“ oder Thyreotoxikose? Geschichtliche Notiz (Wallach) 145. 240. — 
Dr. Sofie A. Nordhoff-Jung-Krebs-Preis (Romberg) 147. 128. — Der Boylston- 
Preis der Harvard Medical School zu Boston 147. 245. 


Klinik, Experimentelle und klinische Beobachtungen zur Kieselsäuretherapie bei 
akuten und chronischen Infektionskrankheiten (E. Thoma) 141. 175. — Klinische 
Untersuchungen über die Funktion von Hautkapillaren (L. A. M. van der 
Spek) 141. 366. — Schilddrüse und Darmbewegung. Klinische und experimen- 
telle Beobachtungen (G. Deusch) 142. 1. — Die klinische Diagnose der 
schweren durch eine isolierte primäre Arteriosklerose der Lungenzrefäbe hervor- 
gerufenen Herzinsuffieienz (W. Mobitz) 142. 115. — Klinische und experimen- 
telle Studien über Bulbus Scillae und Scillaren (E. Boden und P. Neukirch 
142. 173. — Ein Beitrag zur K. des Herzinfarkts, und der Pericarlitis episteno- 
cardiaca (R. D. Loewenberg) 142. 189. — Uber die Behandlungs Zucker- 
kranker, mit gerösteten Stärkearten. Klinische Beobachtungen (E. Grafe) 18. 
1. — Über Messung der Wärmestrahlung der menschlichen Haut und ihre 
klinische Bedeutung (R. Cobet und F. Bramigk) 144. 45. — Ein Beitrag 
zur K. und Histogenese der akuten Myeloblastenleukämie (Kwasniewski 1$. 
83. — Klinische Untersuchungen über das Seillaproblem (K. Fahrenkampy' 
145. 109. — Über die chemische Zusammensetzung des Pankreas bei Krank- 
heiten und ihre Beziehung zum anatomischen und klinischen Bilde ((r. Hoppe- 
Seyler, K. Heesch und H. Waller I. 145. 161. II. 146. 187. — Beitrag zur 
Technik der (Gasstoffwechseluntersuchung in der K. (H. W. Knipping: 145. 
179. — Uber die klinische Bestimmung der Arterienwandspannung und ihre 
Bedeutung (A. Müller) 146. 118. — Klinische Erfahrungen über Digitalis und 
Strophanthin (E. Veiel) 147. 257. — Ein Beitrag zur K. und Anatomie der 
Tricuspidalstenose (F. Hiller) 147. 302. — Die Diazo- und Urochromogenreaktion 
im Bluttiltrat bei Niereninsufficienz, ihre Erklärung und klinische Bedeutung 
(E. Becher) 148. 10. — Uber Blutdruck im höheren Lebensalter. _ Zueleich 
ein Beitrag zur K. des Hochdrucks (A. Richter) 148. 111. — Klinische Bei- 
träge zur Physiologie und Pathologie der Magensekretion (L. Heilmerver: 
148. 273. — Klinische, experimentelle und histologische Untersuchungen über 
die Säurevergiftung des Magens (K. Sick) 148. 318. — Ein Beitrag zur K. 
und Pathogenose der akuten Myeloblastenleukämien (Kwasniewski) 14%. 34. 
— Die Verwertbarkeit der Schillinge’schen Hämogrammmethode im klinischen 
Betrieb (M. Ernst) 149. 1. — Klinische Magenstudien. I. (B. Stuber und 
A. Nathansohn) 150. 60. 

Kochsalz s. NaCl-Mengen 142. 216. 

Kochsalzstoffwechsel, Uber die Wirkungsweise des Neucesols auf den Wasser- 
und (E. Enzinger) 18. 1. 

Kohlehydrate, Uber die Behandlung Zuckerkranker mit gerösteten Kohlehydraten. 
HI. (A. Magin und K. Turban) 143. 97. 

Kohlehydratstoffwechsel, Beitrag zur Frage der Störung dess. in der Schwanger- 
schaft (0. Klein und E. Rischawy) 148. 195. 

Kolorimetrische Methode s. Methode 143. 318. 

Kongenitaler partieller Riesenwuchs mit endokrinen Störungen (F. 
147. 310. 

Kongorot, Uber die Ausscheidung intravenös einverleibten Kongorotes bei den 
verschiedensten Erkrankungen, insbesondere bei Amyloidosis (H. Bennhold: 
142. 32. 

Konstitution s. Hämolytische K. 146. 1. 

Kontrastfärbung, Mikrobeobachtungen der Schweißsekretion der Haut des Menschen 
unter (E. Jürgrensen) LH. 193. 248. 149. 157. 

Kopf, Über den Eiweißumsatz im Stickstoffminimum eines Akromegalen und über 
seine Beeintlussung dureh Röntgentiefenbestrahlung des Kopfes (5. J. Thann- 
hauser und F. Curtius) 143. 28%. 

Koronararterien s. Kranzarterien 143. 20. 

Körper, Uber die Atembewegungen dess. (W. Weitz) 1483. 193. 


Curtius 
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Körperflüssigkeiten, Vergleichende chemische Analysen normaler und patho- 
logischer (A. M. Brogsitter und E. Krauß) 143. "297. 

Körperlage, Der Blutstrom in den Hautkapillaren in verschiedenen Körperregionen 
bei wechselnder (W. Parrisius und Wintterlin) 141. 243. 

Körperliche Anstrengung, Uber die Anstrengungsdyspnoe und das Auftreten 
periodischer Atmung nach körperlicher A. bei Gesunden, Kranken, Radfahrern 
und Ruderern (E. Schott) 144. 86. 

Körperregionen, Der Blutstrom in den Hautkapillaren in verschiedenen K. bei 
wechselnder Körperlage (W. Parrisius und Wintterlin) 141. 243. 

Körpertemperatur, Beobachtungen über den Zusammenhang zwischen dem Hämo- 
globingehalt des Blutes und der K. bei Biermer’scher Anämie (H. Lehmann) 
144. 327. — Die Beurteilung der K. durch vergleichende Mund- und Darm- 
messung (H. Zimmermann) 147. 82. — S. a. Fieber 148. 129; Hypothermie 
148. 140; Wärmeregulation 148. 129. 140. 

Krankenbett, Kolorimetrische Methode zur quantitativen Bestimmung des Harn- 
stoff- (bzw. Harnstoffstickstoff-)Gehaltes in einer kleinen Menge von Blutserum. (Eine 
T allen , geeignet zum Gebrauche amK.)(Y.Nakashima undK.Maruoka) 
143. 318. 

Krankheit, Uber die Ausscheidung intravenös einverleibten Kongorotes bei den 
verschiedensten Erkrankungen, insbesondere bei Amyloidosis (H. Bennhold) 
142. 32. — Über die aktuelle Reaktion des Blutes bei verschiedenen Krankheiten 
(H. Strauß, C. Popescu-Inotesti und C. Radoslav) 142. 241. — 
Resistenzprüfungen am menschlichen Muskel unter normalen und krankhaften 
Verhältnissen (E. Jacobi) 142, 340. — Über die Anstrengungsdyspnoe und das 
Auftreten periodischer Atmung nach körperlicher Anstrengun bei Gesunden, 
Kranken, Radfahrern und Ruderern (E. Schott) 144. 86. Das Studium der 
funktionellen Tätigkeit der Magenzelle bei verschiedenen Erkrankungen nach 
der Methode von Prof. S. S. Simnitzky (Th. W. Pschenitschnow) 145. 103. 
— Die diphasische Vorhofsschwankung des gesunden und kranken Menschen 
bei Ableitung von der Speiseröhre (L. Baur) 145. 129. — Über die chemische Zu- 
sammensetzung des Pankreas bei Krankheiten und ihre Beziehung zum anato- 
mischen und klinischen Bilde (G. Hoppe-Seyler, K. Heesch und H. 
Waller). I. Pankreaserkrankungen ohne Diabetes 145. 161. II. Pankreaserkran- 
kungen mit Diabetes 146. 187. — Uber das Verhalten des wahren Blutzuckers 
bei Gesunden und Kranken (E. Grafe und K. Sorgenfrei) 145. 294. — Phago- 
cytoseversuche an Leukocyten von gesunden und kranken Menschen (E. v. Philips- 
born) 145.351. — Das Blutbild bei den septischen Erkrankungen (H. Lenhartz) 
146. ber den Eiweißstoffwechsel bei verschiedenen Krankheiten. (Versuche 
über das N-Minimum bei Diabetes, Carcinom, Leukämie, Bestrahlung, Thyreotoxi- 
kose (Basedow), Pneumonie) (5. Lauter und M. Jenke) 146. 323. — U ntersue hungen 
über den minimalen Eiweißverbrauch des Menschen unter gesunden und krank- 
haften Bedingungen (E. Krauß) 150. 13. — Über septische Erkrankungen mit 
Ausgang in Heilung (O. Müller) 150. 105. — S. a. Banti’sche K. 146. 202; 
Darmerkrankungen 141. 129; Encephalitis-Kranke 149. 340; Gefäß- und Herz- 
kranke 146. 102; Gehirnkrankheiten 150. 83; Herzkranke 144. 126; Infektions- 
krankheiten 141. 175. 146. 226; Jodkrankheit 145. 240; Nierenkranke 142. 145. 
148. 46; Nierenkrankheiten 147. 147; XNosologie 149. 129; Porphyrinkrank- 
heiten 149. 255; Spinalerkrankung 145. 285; Ve rılauungs- und Stoffwechsel- 
krankheiten 145. 121; Wilsonsche K. 141. 213; Zuckerkranke 143. 1. 87. 97. 

Krankheitsbilder s. Bantiähnliche K. 143. 53. 


Kranzarterien, Über die Folgen der Sperrung der K. für das Entstehen von 
Kammerflimmern (S. de Boer) 143. 20. 

Krebs s. Carcinom 144. 223. 146. 323; Dr. Sofie A. Nordhoff- E Cancer-Research- 
Prize 142. 358. 144. 96. 147. 128; Lungencareinom 144. 371 

Kreislauf, Mikrokapillarbeobae ing und extrakardialer (E.J ensch) 144. 144. 
— Zur Dynamik des peripheren Kreislaufs (nach tierexperimentellen Unter- 
suchungen) (W. H. Jansen, W. Tams und H. Achelis) 145. 310. — Ver- 
änderungen der Gasresorption im Darm unter pathologischen Bedingungen, be- 
sonders des Kreislaufs und des Muskeltonus (R. Schoen) 148. 86. 

Kritik der Pulsuntersuchung (H. Straub und Ch. Kroetz) 149. 230. 
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Kyphosenthorax, Über die Atmungsmechanik bei Lungenemphysem und beim 
(A. Engelhard) 145. 59. 


L. 


Lähmung s. Kapillarlähmungen 142. 296; Spastische Spinalparalyse 142. 79. 

Läsion s. Seitenstrangläsion 149. 213. 

Latente Gehirnkrankheiten s. Gehirnkrankheiten 150. 82. 

Lävoglucosan, Zur Kenntnis der Wirkungsweise des Caramels im gesunden und 
a echen Organismus. (Versuche mit L.) (E. Grafe und E. v. Schröder 

. 156. 

Lebensalter, Wirkung des Novasurols bei verschiedenen Lebensaltern und bei 
Diabetikern (H. Bohn) 143. 225. 

Leberatropble, Vergleichende Untersuchung über splenomegale Leberzirrhose und 
chronische L. mit Banti-ähnlichen Krankheitsbildern (G. Lepehne) 143. 53. 
en TaE pang, Die diagnostische Bedeutung der L. am Rücken (F. Cianci) 

Leberftunktion und Banti’sche Krankheit (F. Goebel) 146. 202. 

Leberfunktionsprüfungen, Vergleichende Untersuchungen mittels der L. von 
Widal, Strauß und Falta (R. Stahl) 141. 204. 

Leberpulsation. I. Der normale Leberpuls (W. v. Kapff) 149. 279. 

Leberzirrhose, Vergleichende Untersuchungen über splenomegale L. und chr- 
nische Leberatrophie mit Banti-ähnlichen Krankheitsbildern (G. Lepehne) 143. 3. 
— Banti’sche Krankheit und Leberfunktion. (Zur Abgrenzung gegen die L. 
(F. Goebel) 146. 202. 

Lecithin s. Cholesterin-L.-Quotient 147. 108. 

Leuchtgasvergiftung, Zwei Fälle von (Aufrecht) 143. 273. 

Leukämie, Die leukämische Reticuloendotheliose (O. Ewald) 142. 222. V. 
Schilling) 143. 374. — Ein bemerkenswerter Fall von akuter Iymphatischer 
L. (H. Ullmann und H. Weiß) 144. 344. — Uber den Eiweißstoffwechsel bei 
verschiedenen Krankheiten. (Versuche über das N-Minimum bei L. ete.) (S. Lau- 
ter und M. Jenke) 146. 323. — Uber das Vorkommen von Anaemia perniziosa 
und en Blutbild bei aleukämischer Iymphatischer L. (K. Bruck» 
150. 92. — S. a. Aleukämisch 144. 286; Myeloblastenleukämie 145. 83. 148. 34. 

Leukocyten, Phagocytoseversuche an L. von gesunden und kranken Menschen 
(E. v. Philipsborn) 145. 351. — S. a. Weiße Blutzellen 146. 346; Weites 
Blutbild 141. 151. 

Lipoide Verfettung s. Verfettung 143. 106. 5 

Liquor cerebrospinalis, Calciumbestimmungen im L. c. des Menschen (H. Leichen) 
141. n — Uber den Gehalt des L. c. an Zucker und Calcium (K. Brucke) 
148. 183. 

Lues, Zur Behandlung der Aortitis luica (G. Wodtke) 144. 357. — S. a. Früh- 
syphilis 145. 34; Syphilis 144. 297. 

Luft, Die Entstehung des Vesikuläratmens. Ein Beitrag zum Strömungsmechanis- 
mus der L. in Alveolensäckchen und Alveolen (A. Fleisch) 142. 62. 

Lungen, Zur Frage der Thrombarteriolitis pulmonum (G. Lang) 143. 359. — Ein 
Beitrag zu dem gleichzeitigen Vorkommen von Carcinom und progredienter 
Phthise der Lunge (G. Giegler) 144. 223. — S. a. Alveolen 142. 62; Alvevlen- 
säckchen 142. 62; Bronchialatmen 143. 159; Vesikuläratmen 142. 62. 

Lungenblähung, Uber die Atmungsmechanik bei (A. Engelhard) 144. 271. 

Lungeneareinom (traumatisches) von jähriger Dauer (Aufrecht) 14. 371. 

Lungenemphysem, Uber die Atmungsmechanik bei L. und beim Kyphosenthorax 
(A.Engelhard) 145.59. — Zur Mechanik des Gaswechsels beim L. (H. Beitzkv 
146. 91. 

Lungengefüße, Die klinische Diagnose der schweren durch eine isolierte primäre 
Arteriosklerose der L. hervorgerufenen Herzinsufticienz (W. Mobitz) 142. 115. 

Lungentuberkulose, Uber basische Bestandteile im Harn bei fortgeschrittenrr 
(H. Reinwein) 144. 37. — Uber die Magensaftsekretion bei L. Zugleich ein 
Beitrag zur Frage der Histaminwirkung (F. Delhougne) 150. 373. — NS. a. 
Phrhise der Lungen 144. 223: Tuberkulose 143. 128. 145. 339. 

Lymphatische Leukämie s. Leukämie 144. 344. 150. 92. 
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M. 


Magen, Pharmakodynamische Untersuchungen am (Th. Bärsony und 
L. v. Friedrich). I. Die Atropinwirkung auf den menschlichen M. 145. 196. 
II. Die Papaverinwirkung auf den menschlichen M. 149. 117. — Klinische, 
experimentelle und histologische Untersuchungen über die Säurevergiftung des 
Magens (K. Sick) 148. 318. — S. a. Antrum 150. 366; Gastroskopisch 149. 122. 
150. 366; Pylorus-Trichter, 150. 366. 

Magenausheberung, Uber die Vorgänge bei der M. (Pressen und Brechen) 
(H. Dennig und K. Goette) 145. 97. — S. a. Ausheberung 147. 1. 

Magengeschwür, Zur Frage über Veränderungen der Acidität des Magensaftes 
bei verschiedener Lokalisation des runden Magengeschwüres (N. Loktionowa) 
150. 177. — Zur Entstehung der Spasmen und Schmerzen beim M. (R. Cobet 
und K. Gutzeit) 150. 295. — S. a. Magen- und Duodenumulcera 148. 19; 
Ulcus pylori 149. 122; Ulcus ventriculi 150. 285. 

Mageninhalt, Ergebnisse elektrometrischer Titration des Mageninhalts bei fraktio- 
nierter Ausheberung nach verschiedenen Reizmahlzeiten (K. Leddig) 147. 1. 

Magensaft, Uber Salzsäure- und Chlorkonzentration im reinen (F. Delhougne) 
150. 70. — Zur Frage über Veränderungen der Acidität des Magensaftes bei 
ee de Lokalisation des runden Magengeschwüres (N. Loktionowa) 
150. 3 

Magensaftsekretion, Beiträge zur F Delhougne). I. Uber Salzsäurekonzentra- 
tion im reinen Magensaft 150. 70. II. Uber den Einfluß anstrengender Arbeit 
auf die M. 150. 78. — Untersuchungen über die M. (F. Delhougne). III. Über 
den Einfluß elektrischer und mechanischer Reize auf die M. 150. 170. IV. Über 
die M. bei Lungentuberkulose. Zugleich ein Beitrag zur Frage der Histamin- 
wirkung 150. 373. 

Magensekretion, Klinische Beiträge zur Physiologie und Pathologie der (L. Heil- 
meyer) 148. 273. 

Magenstudien, klinische. I. (B. Stuber und A. Nathansohn) 150, 60. 

Magentätigkeit, Beitrag zur Frage der Einwirkung des Alkohols auf die 
(K. Leddig) 150. 232. 

Magenulcera, Perforation von Magen- und Duodenumulcera (P. J. de Bruine 
Ploos van Amstel) 148. 19. — S. a. Magengeschwür 150. 177. 295; Ulcus 
pylori 149. 122; Ulcus ventriculi 150. 285. 

Magenuntersuchungen, Ergänzung der optischen M. (Röntgendiagnose: Ulcus 
duodeni. — Gastroskopische Diagnose: Ulcus pylori an der Vorderwand der 
Major-Seite) (W. Sternberg) 149. 122. 

Magenzelle, Das Studium der funktionellen Tätigkeit der M. bei verschiedenen 
Erkrankungen nach der Methode von Prof. S. S. Simnitzky (Th. W. Psche- 
nitschnow) 145. 103. 

Makrophagen s. Monocyten-M. 146. 226. . 

Mechanik des Gaswechsels beim Lungenemphysem (H. Beitzke) 146. 91. — Über 
den Einfluß elektrischer und mechanischer Reize auf die Magensaftsekretion 
(F.-Delhougne) 150. 170. — S. a. Atmungsmechanik 144. 271. 145. 59. 

Medulla spinalis =. Myelose 143. 335. 144. 286; Seitenstrangläsion 149, 213; 
Spastische Spinalparalyse 142. 79; Spinalerkrankung 145. 285. 

Mehl s. Weizenmehl 146. 173. 

Menstruation, Uber das Manifestwerden latenter Gehirnkrankheiten durch die 
(F. Hoff) 150. 83. | u: 

Messung der Wüärmestrahlung der menschlichen Haut und ihre klinische Be- 
deutung (R. Cobet und F. Bramigk) 144. 45. — Zur Kritik der Pulsunter- 
suchung. Der Einfluß der Koppelungsstelle auf das Ergebnis der M. (H. Straub 
und Ch. Kroetz) 149. 230. — S. a. Blutdruckmessung 146. 212; Mund- und 
Darmm. 147. 82. | BE 

Meteorismus, Experimentelle Untersuchungen über M. (R. Schoen). 1. Diffusion 
und Resorption der Darmgase unter physiologischen Bedingungen 147. 224. 
II. Veränderungen der Grasresorption im Darm unter pathologischen Bedingungen, 
besonders des Kreislaufs und des Muskeltonus 148. 86. 

Methode (kolorimetrische) zur quantitativen Bestimmung des Harnstoff- (bzw. 
Harnstoffstiekstoff-)tehaltes in einer kleinen Menge von Blutserum. (Eine neue 
M., geeignet zum Gebrauche am Krankenbett) (Y. Nakashima und K. 
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Maruoka) 143. 318. — Mikrobeobachtungen der Schweißsekretion der Haut ds 
Menschen unter Kontrastfärbung. Funktionsprüfungen, M. und Begründung et. 
i Jürgensen) 144. 248. — Das Studium der funktionellen Tätigkeit der 
agenzelle bei verschiedenen Erkrankungen nach der M. von Prof. S. S. Sir- 

nitzky (Th. W. Pschenitschnow) 145. 108. — Über das Verhalten d~ 
wahren Blutzuckers bei Gesunden und Kranken nen mit einer 
neuen M.) (E. Grafe und K. Sorgenfrei) 145. — Eine M. zum Nachweis 
und zur Schätzung der Gallensäuren im Urin (E. Ch. a 147. 274. — 
Funktionsprüfung der Arterien mit einer re ischen M. (F. Lang: 
148. 58. — S. a. Schilling’sche Hämogrammethode 1 1. 

Methodik, Oszillographische Studien mit neuer (St. Hedigen) 141. 117. 

Mikrobeobachtungen der Schweißsekretion der Haut des Menschen unter Kon- 
trastfärbung (E. Jürgensen). I. 144. 193. II. 144. 248. III. 149. 157. 

Mikrokapillarbeobachtungen und Vasomotoren (E. Jürgensen) 142. 208. — 
M. und extrakardialer Kreislauf (E. Jürgensen) 144. 144. 

Mikrokapillarpuls, positiver (G. Hubert) 147. 292. 

Mikroskopisch s. Kapillarmikroskopisch 148. 58. 

Milz s. Splenomegale Leberzirrhose 143. 53. 

Milzexstirpationen, Die hämolytische Konstitution. Nach 19 M. (M. Gänbler, 
unter Mitarbeit. von E. Zipperlen und E. Schüz) 146. 1. 

Mitralstenose, Uber das Geräusch der (K. Eggert) 147. 320. — Zur Kenntni-. 
der Schallerscheinungen bei der M. (W. Nonnenbruch) 148. 121. 

Mittel, Die Wirkung zentral erregender M. auf den respiratorischen Stoffwechsel 
(R. Schoen und N. Kaubisch) 150. 251. 

OO sun. agen im peripheren Blut bei einigen Infektionskrankheiten 
(F. W. Kartaschowa) 146. 226. 

Monocytenangina, Akute infektiöse Stammzellenvermehrung im Blute mit Heilung. 
(Beitrag zur M.) (R. Hopmann) 142. 196. 

Motilität s. Zwangsbewegungen 143. 309 

Multiple Blutdrüsensklerose, Die ne Insufficienz, eine besondere 
Form der multiplen R. (L. Borchardt) 143. 35. 

Mund- und Darmmessung, Die Beurteilung der Körpertemperatur durch ver- 
-gleichende (H. Zimmermann) 147. 82. 

Muskel, Resistenzprüfungen am menschlichen M. unter normalen und krankhaft-n 
Verhältnissen (E. Jacobi) 142. 340. — S a. Amyostatisch 149. 340; Myotonisca 


Muskeltätigkeit, Beiträge zur Kenntnis der Okonomie der M. (Untersuchungen 
bei Zwangsbewegungen) (E. Grafe) 143. 309. 

Muskeltonus, Veränderungen der Gasresorption im Darm unter pathologischen 
Bedingungen, besonders des Kreislaufs und des (R. Schoen) 143. 86. 

Myeloblastenleukämie, Ein Beitrag zur Klinik und Histogenese der akuten 
(Kwasniewski) 145. 83. — Ein Beitrag zur Klinik und Pathogenese der 
akuten Myeloblastenleukämien (Kwasniewski) 148. 344. 

Myelosen (akute) nach Bienenstichen und ihre Oxydasereaktion (W. Parrisius 
TIRS H. Heimberger) 143. 335. — Über die aleukämische Myelose (P. Szilärsı 
144. 286. 

M yoonisine E Y KOpMe, Zur Nosologie und Symptomatologie ders. (H. Cursch- 
mann) 149 


N. 


N-Minimum, Uber den Eiweißstoffwechsel bei verschiedenen Krankheiten. iVer- 
suche über das N-M. bei Diabetes, Carcinom, Leukämie, Bestrahlung, Thyrec- 
toxikose (Basedow), Pneumonie) (S. Lauter und M. Jenke) 146. 323. 

Nachruf: Dem Andenken Wilhelm O. von Leubes (J. Müller) 141. L — 
Richard Thoma (P. Ernst) 145. I. — Friedrich Albin Hoffmann (L. Krehl 
146. I. — Bernhard Naunyn (F. Müller) 150. 1. 

NaCl-Mengen (grobe), Die Wirkung der intravenösen Zufuhr solcher. II. Dir 
Beeinflussung der Antikörperproduktion (R. Prigge) 142. 216. — S. a. Koch- 
salzstoffwechsel 145. 1. 

Nahrungsaufnahme, Über den Einfluß des Galleflusses und der N. auf den Bili- 
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rubingehalt des Blutes und die Urobilinogenausscheidung mit dem Urin (E. Ch. 
Meyer und H. Heinelt) 142. 94. 

Nebennieren s Epinephrektomie 144. 202; Suprarenin 141. 151. 

Neißer’sche Arsentherapie, Erfahrungen mit ders. bei perniziöser Anämie 
(A. Engelhard) 144. 321. 

Nephritis (experimentelle) durch Harnsäure (A uf recht) 141. 312. — S. a. Nieren- 
erkrankungen 147. 147. 

Separer ne en ie, Die Herzproportionen bei solcher (E. Kirch) 

. 351..— S. a. Renale Herzhypertrophie 141. 

Kucak Über die Wirkungsweise des Neucesols auf den Wasser- und Kochsalz- 

stoffwechsel zugleich ein Beitrag zur Frage des Diabetes insipidus (E. Enzinger) 
4. 

Neutralsalze, Über den Einfluß von Säuren, Alkalien und N. auf den respirato- 
rischen Stoffwechsel des Menschen (G. Waldbott) 143. 325. 

Niere, Zur Frage der renalen ehe (L. Beau) 141.1. — Über einen 
intra vitam histologisch untersuchten Fall von hochgradiger lipoider Verfettung 
der N. (K. Heusler) 143. 106. — Die renalen Wirkungen des Harnstofis 
(E. Becher) 145. 222. — Zur Chlorausscheidung durch die Nieren nach Röntgen- 
bestrahlung (A. Engelhard und H. Sielmann) 149. 168. — S. a. Nephrogene 
Herzhypertrophie 144. 351. 

Nierenfunktion, Zur Frage der N. bei den permanenten arteriosklerotischen Hyper- 
tonien (0. Klein) 144. 207. 

Niereninsufficienz, Die Diazo- und Urochromogenreaktion im Blutfiltrat bei N., 
ihre Erklärung und klinische Bedeutung. Ein Beitrag zur Kenntnis des Blut- 
chemismus bei Azotämie (E. Becher) 148. 10. — Uber die pathogenetischen 
Beziehungen zwischen echter Urämie und den bei N. im Blut retinierten Sub- 
stanzen (E. Becher und F. Koch) 148. 78. 

Nierenkranke, Die Poikilopikrie ders. (H. Straub) 142. 145. — Studien über 
Chrumogene in Serum und Harn von Nierenkranken und über die Entstehung 
der hellen Harnfarbe bei Schrumpfnieren (E. Becher) 148. 46. 

Nierenkrankheiten, Über vergleichende Ionenbestimmungen im Blutserum, ins- 
besondere bei N. und bei Pneumonie (G. Ehrismann) 147. 147. — S. a. Ne- 
phritis 141. 312; Niereninsufficienz 148. 10. 78; Schrumpfnieren 148. 46. 

Nierenveränderungen, Über die Beziehungen zwischen Blutdruck, Kapillardruck 
und N. im Tierexperiment (K. Beckmann) 149. 177. 

Rucer und Symptomatologie der myotonischen Dystrophie (H.Curschmann) 
149. 12 

Novasurol, Fortgesetzte Studien über N., seine Wirkung bei verschiedenen Lebens- 
altern und bei Diabetikern, sowie sein etwaiger Einfluß auf Ionenverschiebungen 
im Organismus (H. Bohn) 143. 225. 


0. 


Ödem, Beitrag zur Kenntnis des diabetischen Ödems (W. Bornheim) 143. 46. 
— S. a. Blutödem 145. 22. 

Ödematöse, Ultratiltrationsversuche am Blutserum Ödematöser (K. Beckman n) 
145. 22. 

Ödemstudien. III. Über das Blutödem. Ultrafiltrationsversuche am Blutserum 
Ga (K. Beckmann) 145. 22. 

Opium, Uber die stopfende Wirkung dess. (G. Ganter) 144. 258. 

Optische Magenuntersuchungen s. Magenuntersuchungen 149. 122. 

Organe, Zur Lehre von der Verfettung parenchymatöser (O. Groß) 142. 229. — 
S. a. Atmungsorgane 146. 163. 

Organismus, Fortgesetzte Studien über Novasurol, seine Wirkung bei verschie- 
denen Lebensaltern und bei Diabetikern, sowie sein etwaiger Einfluß auf lonen- 
verschiebungen im (H. Bohn) 144. 225. — Über die Verteilung der Albumine 
und Gilobuline im tierischen O. (K. Gutzeit) 144. 238. — Zur Kenntnis der 
Wirkungsweise des Caramels im gesunden und diabetischen O. (E. Grafe und 
E. v. Sehröder) 144. 156. 

Osmotische Resistenz der Erythrocyten (H. Simmel) 142. 232. 

Ösophagus s. Speiseröhre 145. 129. 

III* 
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Oszillographische Studien mit neuer Methodik (St. Hediger) 141. 117 

ß-Oxybuttersäuremengen, Über das gegenseitige Verhältnis der im Harn aus- 
geschiedenen Aceton- und (A. Lublin) 145. 15. 

Oxydasereaktion, Akute Myelosen nach Bienenstichen und ihre (W. Parrisius 
und H. Heimberger) 148. 335. 

Oxysäuren, Uber das Vorkommen von aromatischen O. und Phenolen im ent- 
len Blut und über die Bedeutung derselben bei echter Urämie (E. Becher) 


i P. 


Pankreas, Uber die chemische Zusammensetzung des P. bei Krankheiten und 
ihre Beziehung zum anatomischen und klinischen Bilde (G. Hoppe-Seyler. 
K. Heesch und H. Waller). I. Pankreaserkrankungen ohne Diabetes 145. 
161. II. Pankreaserkrankungen mit Diabetes 146. 187. 

Pankreaserkrankungen s. Pankreas 145. 161. 146. 187. 

Papaverinwirkung auf den menschlichen Magen (Th. Bársony untl 

. v. Friedrich) 149. 117. 

Parasiten und Bakterien des Duodenums (F. Raue) 143. 141. 

Paronchymatise Organe, Zur Lehre von der Verfettung solcher (0. Grot 
142. 229. 

Pathogenese, Die pathogene Wirkung des Corynebacterium abortus infectico~i 
Bang (M. Klimmer und H. Haupt) 141. 252. — Ein Fall von schwerer 
chronischer Anämie mit atypischem Blutbefund und Darmpolypen. Zugleich 
ein Beitrag zur Differentialdiagnose und P. schwerer Anämie (M. Mandel- 
stamm) 142. 287. — Uber die pathogenetischen Beziehungen zwischen echter 
Urämie und den bei Niereninaufficienz im Blut retinierten Substanzen (E. Becher 
und F. Koch) 148. 78. — Ein Beitrag zur Klinik und P. der akuten Myel.- 
blastenleukämien (Kwasniewski) 148. 344. 

Pathologie und Genese der Polycythaemia rubra (K. Gutzeit) 141. 30. — Ver- 
gleichende chemische Analysen normaler und pathologischer Körperflüssisrkeiten 
(A. M. Brogsitter und E. Krauß) 143. 297. — Der Kalkgehalt des mensch- 
lichen Blutes unter pathologischen Verhältnissen (W. H. Jansen) IH. 14. 
Das Eiweißbild des Blutplasmas unter pathologischen Bedingungen W. 
Schindera) 144. 113. — Veränderungen der (rasresorption im Darm unter 
pathologischen Bedingungen, besonders des Kreislaufes und des Muskeltonus 
(R. Schoen) 148. 86. — Studien über das Verhalten der Xanthoproteinreaktien 
im enteiweißten Blut unter normalen und pathologischen Verhältnissen E. 
Becher) 148. 273. — Uber den K-Ca-Gehalt und die K/Ca-Quote im Blutserum 
bei physiologischen und gewissen pathologischen Zuständen (E. K ylin) 149. 34. 

Pentosurie, Zur Kenntnis der (O. Adler) 145. 326. 

Perforation von Magen- und Duodenumulcera (P. J. de Bruine Ploos van 
Amstel) 148. 19. — S. a. Durchbruch 147. 100. 

Pericarditis epistenocardlaca, Ein Beitrag zur Klinik des Herzinfarkts und 
der (R. D. Loewenberg) 142. 189. 

Perikard s. Herzbeutel 147. 100; Herzbeutelverwachsungen 147. 129. 

Periphere Aneurysmen s. Aneurysmen 143. 129. — Peripherer Kreislauf s. Kreis- 
lauf 145. 310. — Peripheres Blut s. Blut 146. 226. 

Perkussion s. Finger-Fingerkuppenrandperkussion 147. 351. 150. 123. 

Permenbilitätstheorie des Diabetes mellitus (E. Wiechmann) 150. 186. 

Pernizivosaartires Blutbild, Uber das Vorkommen von Anaemia pernizivosa uni 
perniziosaartigem B. bei aleukämischer Iymphatischer Leukämie (K. Brucrkeı 
150. 92. 

Perniziöse Anämie, Erfahrungen mit der Neißer'schen Arsentherapie bei welcher 


(A. Engelhard) 144. 321. — Die Spinalerkrankung bei perniziöser A. 
(E. Trömner) 145. 285. — Der Blutzucker bei perniziöser A. (E. Meulen- 
gracht und P. Iversen) 14$. 1. — Über den Uholesterinspiegel im Serum 
bei der perniziösen A. (H. Köhn) 148. 357. — Uber die Vorbedingungen zur 
Coli-Desinfektion des Dünndarms. Als Beitrag zur Frage der perniziüsen A. 
(S. Cohn) 150. 112. — P. A. mit erhaltener Salzsäuresekretion (G. Taubmann 


150. 309. — S. a. Anaemia perniziusa 150. 92. 
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Peroral, Das Verhalten des Blutkalks nach peroralen Kalkextragaben (W. H. 
Jansen) 145. 209. 

Phagoeytoseversuche an leukocyten von gesunden und kranken Menschen 
(E. v. Philipsborn) 145. 351. 

Pharmakodynamische Untersuchungen am Magen (Th. Bärsony und L. 
v. Friedrich). I. Die Atropinwirkung auf den menschlichen Magen 145. 196. 
II. Die Papaverinwirkung auf den menschlichen Magen 149. 117. 

Phenole, Uber das Vorkommen von aromatischen Oxysäuren und Phenolen im 
enteiweißten Blut und über die Bedeutung derselben bei echter Urämie (E. 
Becher) 145. 333. 

Phthise der Lungen, Ein Beitrag zu dem gleichzeitigen Vorkommen von Carcinom 
und progredienter (G. Giegler) 144. 223. — S. a. Lungentuberkulose 144. 37. 
150. 373; Tuberkulose 143. 128. 145. 339. 

Physiologie, Beitrag zur Ph. des Thymus (H. W. Knipping) 141. 224. — 
Diffusion und Resorption der Darmgase unter physiologischen Bedingungen 
(R. Schoen) 147. 224. — Klinische Beiträge zur Ph. und Pathologie der 
Magensekretion (L. Heilmeyer) 148. 273. — Über den K-Ca-Gehalt und die 
K/Ca-Quote im Blutserum bei physiologischen und gewissen pathologischen Zu- 
ständen (E. Kylin) 149. 354. 

Pilzvergiftung s. Amanita phalloides Fr. 145. 151. 

Plasma s. Blutplasma 144, 113. 

Plethysmographische Untersuchungen an Gefäß- und Herzkranken (A. Tur, mit- 
geteilt von G. Lang) 146. 102. 

Pleuraergüsse s. Pleurahöhle 141. 68. 

Pleuruhöhle, Über die Druckverhältnisse in der P. und ihr Einfluß auf Lagerung 
und Form von Pleuraergüssen (G. Ganter) 141. 68. 

Pneumonie, Uber den Eiweißstoffwechsel bei verschiedenen Krankheiten (Versuche 

” über das N-Minimum bei P. ete.) (S. Lauter und M. Jenke) 146. 323. — Über 
vergleichende Ionenbestimmungen im Blutserum, insbesondere bei Nierenkrank- 
heiten und bei P. (G. Ehrismann) 147. 147. 

Pneumonierezidiv (K. Voit) 148. 313. 

Poikilopikrie der Nierenkranken (H. Straub) 142. 145. 

Polycythaemia rubra, Zur Pathologie und Genese der (K. Gutzeit) 141. 30. 

Polyceythämie mit Pulmonalarterienerweiterung (W. Schreyer) 148. 149. 

Polypen s. Darmpolypen 142. 287. 

Porphyrin, Uber das durch Darmbakterien gebildete P. und die Bedeutung der 
Porphyrinprobe für die Beurteilung der Darmfäulnis (H. Kämmerer, unter 
Mitwirkung von H. Götz, J. Mühlbauer und E. Lederer) 145. 257. 

Porphyrinkrankheiten, Zur Kenntnis der (H. Weiß) 149. 255. 

Porphyrinprobe s. Porphyrin 145. 257. 

Prognose, Die intravenöse Strophanthintherapie und ihre Bedeutung für eine 
prognostische Beurteilung der chronischen Herzinsufficienz (A. Fraenkel und 
H. Doll) 148. 65. 

Projektionsbilder 143. 173. n | 

Pseudoenteritis anaphylactica, Uber Kapillarlähmungen im Darm, bei Grippe 
(P. a.) (F. Limper Fr) 142. 296. 

Psychopathenfürsorge s. Tagung (3.) über P. 145. 120. 

Pulmonalarterienerweiterung, Polveythämie mit (W. Schreyer) 148. 149. 

Pulmonalstenose, Ein Beitrag über das Röntgenbild der P., insbesondere über 
die Vorwölbung des linken zweiten Bogens (S. Usumoto) 147. 159. 

Puls s. Leberpuls (Leberpulsation) 149. 279: Mikrokapillarp. 147. 292. 

Pulsuntersuchung, Zur Kritik der P. Der Eintluß der Koppelungsstelle auf das 
Ergebnis der Messung (H. Straub und Ch. Kroetz) 149. 230. 

Pumpe (neue) zur Blutdruckmessung am Menschen (H. v. Recklinghausen) 
146. 212. 

Pylorus s. Ulcus pylori 149. 122. 

Pylorus-Trichter, Gastroskopische Form- und Lageanalyse des P.-Triehters. (Gastro- 
skopischer Beitrag zur Anatomie des lebenden Antrums) (W. Sternberg) 


150. 366. 


38 Quantitative — Rücken 


Q. 

Quantitative Bestimmung des Bilirubins im Harn (K. Hoesch) 142. 350. — 
Kolorimetrische Methode zur quantitativen Bestimmung des Harnstoff- tzw. 
Harnstoffstickstoff-)Gehaltes in einer kleinen Menge von Blutserum (Y. Nasa- 
shima und K. Maruoka) 143. 318. — Uber ein neues Verfahren zur qusc- 
titativen Urobilinbestimmung in Harn und Stuhl (A. J. L. Terwen) 149. :2 

Querrisse und periphere Aneurysmen der Aorta (P. Hampeln) 143. 129. 


R. 


Radfahrer, Uber die Anstrengungsdyspnoe und das Auftreten periodischer Atmung 
nach körperlicher Anstrengung bei Gesunden, Kranken, Radfahrern und Ruderrrn 
(E. Schott) 144. 86. 

Reaktion s. Adrenalinreaktion 145. 373. 149. 354; Aktuelle R. 142. 241: Diaz- 
und Urochromogenr. 148: 10; Oxydaser. 143. 335; Sachs-Klopstock’sche R. 145. 
339; Wassermann’sche R. 145. 339; Xanthoproteinr. 148. 159. 

Beizleitung, Über einen besonderen Fall von Störung der R. und der Reizbarkreit 
des Herzens (H. v. Hoesslin) 141. 348. 

Beizmahlzeiten, Ergebnisse elektrometrischer Titration der Mageninhalts bei frak- 
tionierter Ausheberung nach verschiedenen (K. Leddig) 147. 1. 

Renal, Zur Frage der renalen Herzhypertrophie (L. Braun) 141.1. — Die rena:ra 
Wirkungen des Harnstoffs (E. Becher) 145. 122. — S. a. Nephrogen 144. 351. 

Besistenzprüfungen am menschlichen Muskel unter normalen und krankhaft-n 
Verhältnissen (E. Jacobi) 142. 340. 

Resorption, Diffusion und R. der Darmgase unter physiologischen Bedingung-n 
(R. Schoen) 147. 224. — S. a. Gasresorption 148. 86. 

Respiration s. Anstrengungsdyspnoe 144. 86; Atembewegungen 143. 193. 14. 
237; Atmung 144. 86; Atmungsmechanik 144. 271. 145. 59: Atmungiorgan- 
146. 163; Atmungsregulation 150. 208; Bronchialatmen 143. 159; Dyspnoe 143. 
253; Gewebsatmung 144. 67; Vesikuläratmen 142. 62. 

Bespiratorischer Stoffwechsel, Uber den Einfluß von Säuren, Alkalien und 
Neutralsalzen auf den respiratorischen St. des Menschen (G. Waldbott) 148. 
325. — Die Wirkung zentral anregender Mittel auf den respiratorischen St. 
(R. Schoen und N. Kaubisch) 150. 251. 

Reststickstoffgehalt, Untersuchungen über R. des Blutes und seine Beziehung 
zur Urümie (H. Fischer) 146. 233. 

Beticuloendotheliose, leukämische (O. Ewald) 142. 222. (V. Schilling) 143. 374. 

Reszidiv s. Pneumonierezidiv 148. 313. 

Rhythmische Füllungsschwankungen s. Füllungsschwankungen 145. 49. 

Rhytbmus s. Sinusrhytlimus 148. 223. 

Biesenwuchs (kongenitaler, partieller) mit endokrinen Störungen (F. Curtiu») 
147. 310. — 8. a. Akromegalie 143. 287. 

Röntgenbestrahlung, Zur Chlorausscheidung durch die Nieren nach (A. Engel- 
hard und H. Sielmann) 149. 168. — S. a. Bestrahlung 146. 323; Röntgen- 
tiefenbestr. 143. 287. 

Röntgenbild, Ein Beitrag über das R. der Pulmonalstenose, insbesondere über 
die Vorwölbung des linken zweiten Bogens (S. Usumoto) 147. 159. 

Röntgendiagnose, Ergänzung der optischen Magenuntersuchungen. (R.: Ulcus 
duodeni. — Gastroskopische Diagnose: Ulcus pylori an der Vorderwand der 
Major-Seite) (W. Sternberg) 149. 122. 

Röntgentiefenbestrahlung, Uber den Eiweißumsatz im Stickstoffminimum eines 
Akromegulen und über seine Beeinflussung durch R. des Kopfes (S. J. Thann- 
hauser und F. Curtius) 143. 287. — S. a. Bestrahlung 146. 323; Röntgen- 
bestrahlung 149. 168. 

Rote Blutkörperchen, Untersuchungen über den Durchmesser ders. (E. Wiech- 
mann und A. Schürmeyer) 146. 362. — N. a. Erythrocyten 142. 152: Poly- 
cythaemia rubra 141. 30. 

on pig diagnostische Bedeutung der Leberdämpfung am (C. Ciancı) 
144. 339. 


Rückenmark — Seitenstrangläsion 39 


Bückenmark s. Myelose 148. 335. 14. 286; Seitenstrangläsion 149. 213; Spastische 
Spinalparalyse 142. 79; Spinalerkrankung 145. 285. 

Rückenmarksflüssigkeit s. Liquor cerebrospinalis 141. 196. 148. 188. 

Rückfall s, Pneumonierezidiv 148. 313. 

Ruderer, Uber die Anstrengungsdyspnoe und das Auftreten periodischer Atmung 
nach körperlicher Anstrengung bei Gesunden, Kranken, Radfahrern und Ruderern 
(E. Schott) 144. 86. 

Ruhr s. Dysenterie 145. 322. 

Rundes Magengeschwür s. Magengeschwür 150. 177. 


S. 


Sachs-Klopstock’ sche Reaktion, Vergleichende Untersuchungen zur serologischen 
Diagnostik der aktiven Tuberkulose (Wassermann’sche, S.-K. R., Blutkörper- 
senkungsgeschwindigkeit) (J. Brinkmann und E. Beck) 145. 339. 

Salze s. Neutralsalze 143. 325. - 

Salzsäurekonzentration, Über Salzsäure- und Chlorkonzentration im reinen Magen- 
saft (F. Delhougne) 150. 7. 

Salzsäuresekretion, Perniziöse Anämie mit erhaltener (G. Taubmann) 150. 309. 
Säuglinge, Die Abnutzungsquote bei solchen (F. Edelstein und L. Langstein) 
141. 219. (S. Lauter) 141. 223. A 
Säure-Basengleichgewicht in der diabetischen Acidose (G. Endres) 146. 51. — Über 
die Einwirkung des Scopolamins auf das 8.-B. des Blutes und die Atmungsregulation 

(H. Regelsberger) 150. 208. 

Säuregehalt, Uber den Nachweis von Veränderungen im S. des Blutes (K. Goll- 
witzer-Meier) 149. 151. — S. a. Acidität 150. 177. 

Säuren, Uber den Einfluß von S., Alkalien und Neutralsalzen auf den respira- 
torischen Stoffwechsel des Menschen (G. Waldbott) 143. 325. 

Säurevergiftung, Klinische, experimentelle und histologische Untersuchungen über 
die S. des Magens (K. Sick) 148. 318. | 

Schallerscheinungen, Zur Kenntnis der Sch. bei der Mitralstenose (W. Nonnen- 
bruch) 148. 121. — S. a. Geräusch 147. 320. 

Schattenbilder, Uber die Atembewegungen des Körpers (vor allem nach Be- 
obachtungen an Schattenbildern (W. Weitz) 143. 193. 

Schilddrüse und Darmbewegung (G. Deusch) 142. 1. — S. a. Basedow 146. 
323; Jodhyperthyreoidismus 144. 177; Thyreosexuelle Insufficienz 148. 35; 
Thyreotoxikose 145. 240. 146. 323. 

Schilling’sche Hämogrammethode, Die Verwertbarkeit ders. im klinischen Be- 
trieb (M. Ernst) 149. 1. 

Schmerzen, Zur Entstehung der Spasmen und Sch. beim Magengeschwür (R. 
Cobet und K. Gutzeit) 150. 295. 

Schrumpfnieren, Studien iiber Chromogene in Serum und Harn von Nieren- 
TRTI und über die Entstehung der hellen Harnfarbe bei (E. Becher) 

. 46. 

Schüffner’sche Bintfärbung, modifizierte (H. Hackenthal) 148. 276. 

an cte: Uber die Abnutzungsquote bei Kindern und Schwangeren (S. Lauter) 

Schwangerschaft, Diabetes mellitus und Diabetes insipidus im Anschluß an (8. 
Lauter und F. Hiller) 146. 355. — Beitrag zur Frage der Störung des 
Kohlehydratstoffwechsels in der Sch. (O. Klein und E. Rischawy) 148. 195. 
— 8. a. Giravidität 143. 342. 

Schweißsekretion, Mikrubeobachtungen der Sch. der Haut des Menschen unter 
Kontrastfärbung (E. Jürgensen) 144. 193. 248. 149. 157. 

Schwingungen (diskontinuierliche) in der Diagnostik (R. Geipel) 142. 183. 

Scillaproblem, Klinische Untersuchungen über das (K. Fahrenkamp) 145. 109. 

Scillaren, Klinische und experimentelle Studien über Bulbus seillae und (E. 
Boden und P. Neukirch) 142. 173. 

Scopolamin, Uber die Einwirkung des Scopolamins auf das Säure-Basengewicht 
des Blutes und die Atmungsregulation (H. Regelsberger) 150. 208. 

a IEStOD; Uber die Sensibilitätsstörungen bei (F. W. Bremer) 148. 
213. 


40 Sekretion — Stoffwechsel 


Sekretion s. Ausscheidung 142. 32; Chlorausscheidung 139. 168: Dauerausscheidung 
143. 149; Innere S. 141. 85; Magensaftsekrektion 150. 70. 78. 170. 373; Magens. 
148. 273: Salzsäures. 150. 309; Schweißs. 144. 193. 248. 149. 157; Urobilinaus- 
scheidung 149. 102; Urobilinogenausscheidung 142. 94. 

Sensibilltätsstörungen bei Seitenstrangläsion (F. W. Bremer) 149. 213. 

Septische Erkrankungen, Das Blutbild bei den (H. Lenhartz) 146. 257. — 

ber s. E. mit Ausgang in Heilung (O. Müller) 150. 105. 

Serologische Diagnostik s. Diagnostik 145. 339. 

Serum, Studien über Chromogene in S. und Harn von Nierenkranken und über 
die a der hellen Harnfarbe bei Schrumpfnieren (E. Becher) 148. 40. 

Uber den Cholesterinspiegel im S. bei der perniziösen Anämie (H. Kühn: 
148. 357. — S. a. Blutserum 141. 85. 143. 318. 145. 22. 147. 147. 149. 34. 

Sexuell s. Thyreosexuelle Insufficienz 143. 35. 

Simnitzky s. Methode von Prof. S. S. S. 145. 103. 

Sinus, Sinusvorhofarrhythmien. Arrhythmien durch Störung des Sinusrhythmus 
a der Beziehungen des NS. zum Vorhof (R. Martini und P. Müller; 14. 

Sinusrhythmus, Sinusvorhofarrhythmien. Arrhythmien durch Störung des S. und 
der Beziehungen des Sinus zum Vorhof (P. Martini und P. Müller) 148. 223. 

Sinusvorhofarrhythmien. Arrhythmien durch Störung des Sinusrhythmus und 
I Beziehungen des Sinus zum Vorhof (P. Martini und P. Müller 148. 

Sklerose s. Arteriosklerose 142. 115. 149. 145; Arteriosklerotisch 144. 207 ; Multiple 
Blutdrucks. 143. 35. 

Skorbut, Uber C'holesterinämie beim (N. A. Ssokoloff) 145. 236. — Zur Frage 
über Blutgerinnung beim S. im Zusammenhang mit dem Endothelialsymptom 
(N. N. Pissarewsky) 149. 366. 

Sotie A. Nordhoff-Jung-Cancer-Besearch-Prize (v. Kapff) 142. 358. (Rum- 
berg) 144. 96. 147. 128. 

Spasmen, Zur Entstehung der Sp. und Schmerzen beim Magengeschwür (R. Cobert 
und K. Gutzeit) 150. 295. 

Spastische Spinalparalyse, Zur Symptomatologie des hämolytischen Ikterus 
(famil. sp. 5p.: endokrine Symptome) (H. Curschmann) 142. 79. 

Speiseröhre, Die diphasische Vorhofsschwankung des gesunden und kranken 
Menschen bei Ableitung von der (L. Baur) 145. 129. 

Spinalerkrankung bei perniziöser Anämie (E. Trömmer) 145. 285. 

Spitzenstoß, Herzbeutelverwachsungen und (H. Regelsberger) 147. 129. 

Splenomegale Leberzirrhose, Vergleichende Untersuchungen über sp. L. und 
ehronische Leberatrophie mit Banti-ähnlichen Krankheitsbildern (G. Lepehne: 
143. 53. 

Spontangangrän, Uber den Cholesteringehalt des Blutes bei Sp. der Extremitäten 
vor und nach der einseitigen Epinephrektomie (N. A. Ssokoloff) 14. Ar. 
Stammzellenvermehrung (akute infektiöse) im Blute mit Heilung. (Beitrag zur 

„Monoevtenangina*“) (R. Hopmann) 142. 196. 

Stärkearten (Stärkepräparate), geröstete, Über die Behandlung Zuckerkranker 
mit solchen. I. (E. Grafe) 143. 1. Il. (E. Grafe und Otto-Martiensen 
143. 87. 

Stenose s. Isthmusstenose 146. 297; Mitralst. 147. 320. 148. 121; Pulmonalst. 
147. 159; Trieuspidalst. 147. 302. 

Stickstoff s. Harnstoffstickstoffgehalt 143. 318; N-Minimum 146. 323: Reststick- 
stoffeehalt 146. 2833.. 

Stickstoffminimum, Uber den Eiweißumsatz im St. eines Akromegalen und über 
seine Beeinflussung durch Röntgentiefenbestrahlung des Kopfes (S. J. Thann- 
hauser und F. Curtius; 143. 287. 

Stoffwechsel, Uber den Eintluß von Säuren, Alkalien und Neutralsalzen auf den 
respiratorisechen St. des Mensehen (G. Waldbott) 143. 325. — Uber die Wir- 
kung einer überreichlichen Fetternährung auf den tierischen St. (E. Grafe nart 
Untersuchungen mit A. Weißmann) 143. 350. — Die Wirkung zentral er- 
regender Mittel auf den respiratorischen St. (R. Sehoen und N. Kaubisch 
150. 251. — S. a. O'holesterinstoffwechsel 141. 290; Uystinst. 145. 139: Eıweibst. 
146. 323: Gasst. 145. 179: Gaswechsel 146. 91; Gaswechseluntersuchungen 


Stoffwechselkrankheiten — Tier 4] 


142. 266; Grundumsatz 144. 188; Jodst. 147. 166; Kohlehydratst. 148. 195; 
- Wasser- und Kochsalzst. 145. 1. 
Stoffwechselkrankheiten s. Verdauungs- und St. 145. 121. 
Stopfende Wirkung des Opium (G. Ganter) 1H. 258. 
Strauß s. Widal, St. und Falta 141. 204. 
Streptokokken, Zur Frage der Artverschiedenheit der (W. Lehmann) 150. 127. 
Strömungsmechanismus, Ein Beitrag zum St. der Luft in Alveolensäckchen und 
Alveolen (A. Fleisch) 142. 62. 
SE Or yioides intestinalis, Über Darmerkrankungen durch (E. Thomas) 141. 


Strophanthin, Klinische Erfahrungen über Digitalis und (E. Veiel) 147. 257. 

Strophanthintherupie (intravenöse) und ihre Bedeutung für eine prognostische 
Beurteilung der chronischen Herzinsufficienz (A. Fraenkel und H. Doll) 148. 65. 

Stuhl, Uber ein neues Verfahren zur quantitativen Urobilinbestimmung in Harn 
und (A. J. L. Terwen) 148. 72. — S. a. Fäzes 149. 113. 

Subkutan, Das Verhalten des Blutkalks nach subkutanen Kalkextragaben (W. 
H. Jansen) 145. 209. 

Suprarenin und weißes Blutbild (F. O. Heß) 141. 151. 

Symptomatologie des hämolytischen Ikterus (famil. spast. Spinalparalyse: endo- 
krine Symptome) (H. Curschmann) 142. 79. — Zur Nosologie und S. der 
myotonischen Dystrophie (H. Curschmann) 149. 129. 

Symptome s. Endokrine S. 142. 79; Endothelialsymptom 149. 366. 

ee Zur Frage der Vererbung vegetativer (H. Ullmann) 


Et und schwere Anämien (F. Hoff) 144. 297. — S. a. Aortitis luica 144. 
57: Frühsyphilis 145. 34. 


T. 


Tagung (3.) über Psychopathenfürsorge (Hertz, H. Siegmund) 145. 120. — 
T. für Verdauungs- und Stoffwechselkrankheiten (E. Fuld) 145. 121. — S. a. 
Deutscher Jugendgerichtstag 145. 120. 

Technik, Beitrag zur T. der Gasstoffwechseluntersuchung in der Klinik (H. W. 
Knipping) 145. 179. 

ze angieetale hereditaria haemorrhagica, Zur Kenntnis der (A. Arrak) 147. 
28 

Temperatur s. Fieber 148. 129; ehr 148. 140: Körpertemperatur 144. 
327. 147. 82: Mund- und Darmmessung 147. 82: Wärmeregulation 148. 129. 140. 

Terwen s. Urobilin (Bestimmungsverfahren für U. nach T.) 149. 113. 

Theorie der Urobilinentstehung. Ein Beitrag zur extraintestinalen Genese der 
Urobilinurie (F. Fischler und F. Ottensooser) 146. 305. — N. a. Permea- 
bilitätstheorie 150. 186. 

Therapie s. Autovaccinetherapie 143. 218: Behandlung 143. 1. 87. 97. 213. 144. 
357.150. 285; Kieselsäureth. 141.175; Neißer'sche Arsenth. 144.321; Strophanthinth. 
143. 69. 

Thorakale Ableitung des Elektokardiogramms (R. Ackermann) 144. 61. 

Thorax s. Brustwand 147. 329. 149. 372; Kyphosenthorax 145. 59; Rücken 14. 
339. 

Thrombarteriolitis pulmonum, Zur Frage der (G. Lang) 143. 359. 

Thymus, Beitrag zur Physiologie des (H. W. Knipping) 141. 224. 

Thyreosexuelle Insufficienz, eine besondere Form der multiplen Blutdrüsensklerose 
(L. Borchardt) 148. 35. 

Thyreotoxikose oder Jorlkrankheit? Geschichtliche Notiz (Wallach) 145. 240. — 
Uber den Eiweißstoffwechsel bei verschiedenen Krankheiten. (Versuche über 
das N-Minimum bei Th. (Basedow) ete) (NS. Lauter und M. Jenke) 146. 323. 

Tier, Über die Verteilung der Albumine und Globuline im tierischen Organismus 
(K. Gutzeit) 143. 238. - Uber die Wirkung einer überreichlichen Fetternährung 


auf den tierischen Stoffweehsel (E. Grafe nach Untersuchungen mit A. Weib- 
mann) 143. 350. -- Zur Dynamik des Blutdrucks (nae i experimentellen Unter- 
suchungen an Mensch und T.) (W. H. Jansen. W. Tams und A. Achelis) 


144. 1 


42 Tierexperiment — Urin 


Tierexperiment, Zur Dynamik des peripheren Kreislaufs (nach tierexperimentellen 
Untersuchungen) (W. H. Jansen, W Tams und H. Achelis) 145. 310. — 
Uber die Be aneen zwischen Blutdruck, Kapillardruck und Nierenveränderungen 
im T. (K. Beckmann) 149. 177. 

Titration, Ergebnisse elektrometrischer T. des Mageninhalts bei fraktionierter 
Ausheberung nach verschiedenen Mahlzeiten (K. Leddig) 147. 1. 

Todesfall durch Jodhyperthyreoidismus (O. Roth) 144. 177. — Zwei Fälle gruber 
Diapedesisblutungen mit Durchbruch in den Herzbeutel und tödlichem Ausgang 
(M. Nordmann) 147. 100. — S. a. Herztod 143. 20. 

Tonus s. Hypertonien 144. 207. 145. 360. 149. 31; Muskeltonus 148. 86: Myo 
tonisch 149. 129. 

Toxikose s. Thyreotoxikose 145. 240. 146. 323. 

Traumatischeg Lungencarcinom s. Lungencarcinom 144. 371. — Traumatische 
Atiologie s. Atiologie 149. 145. 

Ar usbienlelenan, Ein Beitrag zur Klinik und Anatomie der (F. Hiller) 147. 


Tuberkulose, Heilstättenkurse zur Fortbildung in der 143. 128. — Vergleichende 
Untersuchungen zur serologischen Diagnostik der aktiven T. (Wassermann'sche, 
Sachs-Klopstock’sche Reaktion, Blutkörpersenkungsgeschwindigkeit) (J. Brink- 
mann und E. Beck) 145. 339. — S. a. Lungentuberkulose 144. 37. 150. 313; 
Phthise der Lungen 144. 223. 

Tumoren s. Carcinom 144. 223. 146. 323; Darmpolypen 142. 287; Dr. Notie A. 
ee nn 142. 358. 144. 96. 147. 128; Lungencarcineom 

Typhus abdominalis, Über die Behandlung des T. a. mit Typhusautovaccine (H. 
K. v. Winterfeld) 148. 213. 

Typhus-Virulenzbestimmung, Zur Frage der T.-V. und ihrer Beeinflussung durch 

utovaceinetherapie (H. Nagell) 143. 218. 

Typhusautovaceine, Uber die Behandlung des Tyhus abdominalis mit ıH. K. 
v. Winterfeld) 143. 213. — S. a. Autovaccinetherapie 143. 218. 

Typhusbazillen, Wege zur P kunE der Dauerausscheidung von T. mit dem 
Urin (K. Sick und H. Deist) 148. 149. 


U. 

Überleitungszeit, Welche Folgerungen können aus einer Verlängerung der Ü. 
im Elektrokardiogramm abgeleitet werden? (H. Deist) 144. 227. 

Ulcus duodeni, Ergänzung der optischen Magenuntersuchungen. (Röntgendiagnse: 
U. d. — Grastroskopische Diagnose: Ulcus pylori an der Vorderwand der Major- 
Seite) (W. Sternberg) 1498. 122. — Zur internen Behandlung des Ulcus ventri- 
culi bzw. duodeni (U. Steinberg) 150. 285. — S. a. Magen- und Duodenum- 
ulcera 148. 19. 

Ulcus pylori, Ergänzungen der optischen Magenuntersuchungen. (Röntgendiagnvse: 
Ulcus duodeni. — Gastroskopische Diagnose: U. p. an der Vorderwand der Major- 
Seite) ıW. Sternberg) 149. 122. 

Ulcus ventriculi, Zur internen Behandlung des U. v. bzw. duodeni (U. Stein- 
berg) 150. 255. — S. a. Magen- und Duodenumulcera 148. 19; Magengeschwür 
150. 177. 295: Uleus pylori 149. 122. 

Ultrafiltrationsversuche am Blutserum Ödematöser (K. Beckm ann) 145. 22. 

Unterempfindlichkeit gegenüber Atropin bei den chronisch-amyostatischen Ence- 
phalitis-Kranken (F. W. Bremer 149. 340. 

Urämie, Uber das Vorkommen von aromatischen Oxysäuren und Phenolen im ent- 
eiweibten Blut und über die Bedeutung derselben bei echter (E. Becher) 145. 333. 
—- Untersuehungen über Reststiekstoffgehalt des Blutes und seine Beziehung 
zur U. (H. Fischer) 146. 233. — Über die pathogenetischen Beziehungen 
zwischen echter U. und den bei Nirreninsufficienz im Blut retinierten Sub- 
stanzen (E. Becher und F. Koch) 148. «8. 

Urin, Über den Eintluß des alles und der Nahrungsaufnahme auf die Uro- 
bilinsgeenausseheidung mit dem (E. Ch. Mever und H. Heinelt) 142.4. — 
Wege zur Beseitigung der Dauerausscheitlung von Typhusbazillen mit dem U. 
(RK. Niek und H. Deist 143. 149. — Eine Methode zum Nachweis und zur 
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Schätzung der Gallensäuren im U. (E. Ch. Meyer) 147. 274. — Über das Vor- 
kommen von Gallensäuren im U. (E. Ch. Meyer) 147. 283. — S. a. Glycosuria 
innocens 148. 262; Harn 142. 330. 144. 37. 145. 15. 148. 46. 149. 72; Harnfarbe 
148. 46; Pentosurie 145. 326; Urobilinurie 146. 305. l 

Urobilin, Eine vergleichende Untersuchung der Bestimmungsverfahren für U. in 
den Fäzes nach Charnas und nach Terwen (A. Lichtenstein und A. J. L. 
Terwen) 149. 113. — S. a. Urobilinbestimmung 149. 72. 

Urobilinausscheidung, Über Blutmauserung und (A. Lichtenstein und A. J. L. 
Terwen) 149. 102. 

Urobilinbestimmung, Über ein neues Verfahren zur quantitativen U. in Harn 
und Stuhl (A. J.  Terwen) 149. 72. — S. a. Urobilin (Bestimmungsverfahren 
für) 149. 113. 

Urobilinbildung (enterogene) (H. Kämmerer u. K. Miller) 141. 318. 

Urobilinentstehung, Zur Theorie der U. Ein Beitrag zur extraintestinalen Genese 
der Urobilinurie (È. Fischler und F. Ottensooser) 146. 305. 

Urohltinogenausscheldung, Über den Einfluß des Galleflusses und der Nahrun ri 
aufnahme auf die U. mit dem Urin (E. Ch. Meyer und H. Heinelt) 142. 

Urobilinogenbestimmung, Experimentelle Untersuchungen zur U. nach ne 
Charnas (W. Hueck und Th. Brehme) 141. 233. 

Urob Inpr Aparai; Über die Bereitung und die Eigenschaften von einem möglichst 
reinen (A. J. L. Terwen) 149. 72. 

Urobilinurie, Beitrag zur extraintestinalen Genese der (F. Fischler und 
F. Öttensooser) 146. 305. 

Urochromogenreaktion, Die Diazo- und U. im Blutfiltrat bei Niereninsufficienz, 
ihre Erklärung und klinische Bedeutung. Ein Beitrag zur Kenntnis des Blut- 
chemismus bei Azotämie (E. Becher) 148. 10. 

Ursachen, Über die U. fleckförmiger Anordnung vasoneurotischer Veränderungen 
an der Haut (R. Mayer-List) 148. 67. — S. a. Atiologie 149. 145. 


vV. 


Vaccine s. Autovaccinetherapie 143. 218; Typhusautovaccine 148. 213. 

Vasomotoren, Vasomotorische Veränderungen bei chronischer Herzinsufficienz 
(C. SA eD 142. 47. — V. und Mikrokapillarbeobachtungen (E. Jürgensen) 
142. 

Vasoacaroilsthe Veränderungen, Über die Ursachen fleckförmiger Anordnung 
vasomotorischer V. an der Haut (R. Mayer-List) 148. 67. 

Vegetative Symptomenkomplexe s. Symptomenkomplexe 144. 19. 

Venen s. Intravenös einverleibtes Kongorot 142. 32; Intravenöse Adrenalinreaktion 
145. 373; Intravenöse Kalkextragaben 145. 209; Intrarenöne Strophanthintherapie 
143. 65; Intravenöse Zufuhr 142. 216. 

Ventrikel s. Atrioventrikuläre Automatie 141. 257; Kammerflimmern 143. 20. 

Verdauungs- und Stolfwechselkrankheiten s. Tagung für V. u. St. 145. 121. 

Vererbung, Zur Frage der V. vegetatirer Symptomenkomplexe (H. Ullmann) 
144. 19. 

Verfettung, Zur Lehre von der V. parenchymatöser Organe n Groß) 142. 229. 
— Über einen intra vitam histologisch untersuchten Fall von hochgradiger 
lipoider V. der Niere (K. Heusler) 143. 106. 

Vergiftung mit Amanita phalloides Fr. (L. Welamann) 145. 151. — S. a. Benzin- 
intoxikation 150. 271; Leuchtgasvergiftung 143. 273; Säureverg. 148. 318; 

- Thyreotoxikose 145. 240. 146. 323. 

Verwachsungen s. Herzbeutelverwachsungen 147. 129. 

Vesikuläratmen, Die Entstehung dess. (A. Fleisch) 142. 62. 

Virulenz s. Typhus-Virulenzbestimmungen 143. 218. 

Volumbolometrie, Zur Arbeit Sahlis „Über V.“ (Dieses Archiv Bd. 140, Heft 1 
u. 2) (St. Hediger) 142. 129. 

Vorhofsschwankung (diphasische) des gesunden und kranken Menschen bei Ab- 
leitung von der Speiseröhre (L. Baur) 145. 129. 

Vorhof, Sinusvorhofärrhythmien. Arrhythmien durch Störung des Sinusrhythmus 
und der Beziehungen des Sinus zum (P. Martini und P. Müller) 148. 223. — 
S. a. Atrioventrikuläre Autumatie 141. 257. 
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W. 

Wärmeregulation, Untersuchungen über die u N Geßler). VI. Die W. im 
Fieber 148. 129. VII. Uber Hypothermie 148. 

Wärmestrahlung, Über Messung der W. der ehe Haut und ihre klinische 
Bedeutung (R. Cobet und F. Bramigk) 144. 45. 

Wassermann’sche Reaktion, Vergleichende Untersuchungen zur serologischen 
Diagnostik der aktiven Tuberkulose (Wassermann’sche, Sachs-Klopstock’sche R.. 
Blutkörpersenkungsgeschwindigkeit) (J. Brückmann und E. Beck) 145. 334. 

Wasserstoffwechsel, Über die Wirkungweise des Neucesols auf den Wasser- und 
Kochsalzätofwechsel (E. Enzinger) 145. 1. 

Woasserstoffzahl des Blutes bei Herzkranken (R. Cobet) 144. 126. 

Weiße Blutzellen, Untersuchungen über dies. auf dem geheizten Objekttisch 
(E. v. Philipsborn) 146. 346. — S. a. Leukocyten 145. 351. 

Weißes Blutbild und Suprarenin (F. O. Heß) 141. 151. 

Weizenmehl, Uber die biologische Wertigkeit von Fleisch, Kartoffeln und íS. 
Lauter und M. Jenke) 146. 173. 

Widal, Strauß und Falta, Vergleichende Untersuchungen mittels der Leber- 
funktionsprüfungen von (R. Stahl) 141. 204. 

Wilson’sche Krankheit, Zur Casuistik ders. (J. Löw y) 141. 213. 

Wirbelsäulendeformierung eine Folge von Dysenterie (K. Diehl, unter Mit- 
arbeit von A. Krauß) 145. 322. 


X. 


Xanthoproteinreaktion, Studien über das Verhalten der X. im enteiweibten 
Blut unter normalen und pathologischen Verhältnissen. I. Uber das Zustande- 
kommen der Reaktion (E. Becher) 148. 159. 


Z. 


Zentral, Die Wirkung z. erregender Mittel auf den respiratorischen Ntoħ- 
wechsel (R. Schoen und N. Kaubisch) 150. 251. 

Zirkulation s. Kreislauf 144. 144. 145. 310. 148. 86. 

Zirrhose s. Lebercirrhose 143. 53. 146. 202. 

Zucker, Uber den Gehalt des Liquor cerebrospinalis an Z. und Calcium (K. Brucke: 
148. 183. — S. a. Blutzucker 145. 294. 148. 1; Blutzuckeruntersuchungen 143. 
97; Caramel (Lävoglukosan) 144. 156. 

Zuckerbestimmungen im menschlichen Blut und Gewebe bei Diabetikern (I. Barat 
und G. Hetényi) 141. 358. 

Zuckerkranke, Üben die Behandlung soleher mit gerösteten Stärkearten Stärke- 
präparaten). „I. (E. Grafe) 14%. 1. IL (E. Grafe und Otto-Martiensen: 
143. 87. — Über die Behandlung Zucekerkranker mit gerösteten Kuhlehydraten. 
II. (H. Magin und K. Turban) 143. 97. — S. a. Diabetiker 141. 355. 143. 
225. 145. 373. 

Zuckerkrankheit s. Bronzediabetes 144. 331; Diabetes 145. 161. 146. 187. 323 
Diabetes insipidus 145. 1. 146. 355. 149. 289; Diabetes mellitus 143. 342. 146. 
355. 148. 262. 150. 156: Diabetisch 143. 46. 144. 156. 146. 51; Glycosuria innocens 
148. 262. 

Zwangsbewegungen, Beiträge zur Kenntnis der Okonomie der Muskeltätigkeit. 
(Untersuchungen bei Z9 (E. Grafe) 143. 309. 

Zwölllinzerdarm s. Duodenalsonde 149. 54: Duodenum 143. 141. 

Zwölffinzerdarmgeschwür. s. Magen-und Duodenumuleera 148. 19; Uleus duodeni 
149. 122. 150. 255. 
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Abderhalden, Handbuch der biologischen Arbeitsmethoden. 2. Aufl. Abt. IV. 
Angewandte physikalische und chemische Methoden. Teil 3, Heft 3. Berlin 
und Wien 1923. Johann Feigl(+) und W. Weise, Nachweis und Bestim- 
mung der anorganischen Stoffe von Blut und Serum. E. Letsche, Aufarbei- 
tung des Blutes zur Gewinnung und Bestimmung seiner organischen Einzel- 
bestandteile. W. Weise, Kolorimetrische Bestimmung von Phosphorsäure und 
Magnesium. (W. H. Veil) 145. 250. — Handbuch der biologischen Arbeits- 
methoden. Abt. IV, T. 4. H. 1. Blutuntersuchungen. Ernst Schmitz, Quali- 
tativer Nachweis und quantitative Bestimmung der Eiweißkörper und ihrer Ab- 
bauprodukte im Blutplaama. Johann Feigl(}) und W. Weise, Fraktionie- 
rung des Reststickstoffs von Blut und Serum. (W. H. Veil) 147. 250. — S. a. 
Ziemke, E. 148. 128. 

an T Lungentuberkulose. 2. Aufl. Springer, Berlin 1923. (L. Kreh!) 
1 

Arneth, Kriegsmedizinische Erfahrungen 1914—1918 in 22 Einzelarbeiten. Mit 
Ar Kurven und 101 Figuren. W. Klinkhardt, Leipzig 1920. (F. O. Heb) 

3. 133. 

Arnold, Rud. s, Hirsch, Henry und A. 143. 182. 

Aschoff, L., Über gewisse Gesetzmäßigkeiten der Pleuraverwachsungen. Ein 
Beitrag zur Pathologie der Sinus phrenico-costales und zur Physiologie des 
Brustkorbes. Veröffentlichungen aus der Kriegs- und Konstitutionspathologie. 
Gustav Fischer, Jena 1923. (P. Ernst) 144. 316. — Vorträge über Pathologie. 

. Gehalten an den Universitäten und Akademien Japans im Jahre 1924. EN 
a Abb. im Text und einer Tabellentafel. Gustav Fischer. Jena 1925 (Verse) 
149. 378. 

Aßmann, Herbert, Die klinische Röntgendiagnostik der inneren Erkrankungen. 
2. umgearbeitete, verstärkte Auflage mit 711 Textabbildungen und 20 Tafeln. 
F. C. W. Vogel, Leipzig 1922. (F. Müller) 143. 175. — Die klinische Röntgen- 
diagnostik der inneren Er augen 3. umgearbeitete und verstärkte Auflage 
mit 842 Textabbildungen und Tafeln. 910 S. F. C. W. Vogel, Leipzig 
1924. (F. Müller) 147. 252. 
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Bacmeister, A. und Rickmann, L., Die Röntgenbehandlung der Lungen- und 
Kehlkopftuberkulose. 60 Abb. im Text und auf 17 Tafeln. Georg Thieme, 
Leipzig 1924. (K. E. Ranke) 146. 137. 

Baetzner, Wilhelm, Diagnostik der chirurgischen Nierenerkrankungen. Prak- 
tisches Handbuch zum Gebrauch für Chirurgen und Urologen, Arzte und 
Studierende. VI, 340 5. Julius Springer, Berlin 1921. (Frangenheim) 142. 135. 

Bauer, Julius, Vorlesungen üher allgemeine Konstitutions- und Vererbungslehre 
für Studierende und Arzte. J. Springer, Berlin 1921. (Moritz) 142. 132. 2. Aufl. 
J. Springer, Berlin 1924. (H. Straub) 146. 143. — Die konstitutionelle Disposition 
zu inneren Krankheiten. 3. Aufl. XII und 794 S. J. Springer, Berlin 1924 
(Straub) 146. 246. 

Beck, H., s. Klapp, R. und B. 144. 104. 

Behandlung akut bedrohlicher Erkrankungen s. Schwalbe, J. 144. 811. 

Berg, John, Studien über die Funktion der Gallenwege unter normalen und ge- 
wissen anormalen Verhältnissen. Acta chirurgica scandinavica. Suppl. II. 
Stockholm 1922. (Frangenheim) 143. 373. 

van den Bergh s. Bijlsma, Hymanns ete. 144. 171. 

Beth s. Meirowsky und Pinkus 146. 383. 
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. Bickel, M., Das Asthma und seine Behandlung. Der Arzt als Erzieher, Heft 52, 
O. Gmelin, München 1925. (Kämmerer) 148. 125. 
Bijisma, Hymanns, van den Bergh, Magnus, Maulenholf, Roersinzh, D: 
igitalis und ihre therapeutische Anwendung. Im Auftrag des Niederländischen 
Reichsinstituts für pharmakotherapeutische Untersuchungen bearbeitet. Ubersetzt 
von Neukirch. Springer, Berlin 1923 (L. Krehl) 144. 171. 

Birk, Säuglingskrankheiten. 5. und 6. umgearbeitete Aufl. 2828. 26 Abh. 
Bonn 1922. (Thomas) 142. 137. 

Birnbaum, Der. Aufbau der Psychose. Grundzüge der psychiatrischen Struktur- 
analyse. IV, 108 S. Julius Springer, Berlin 1923. (Wetzel) 144. 306. 

Boas, Diagnostik und Therapie der Magenkrankheiten. (G. Boehm) 148. 125. 

Boas, Harald, Die Wassermann’sche Reaktion mit besonderer Berücksichtigung 
net Er Verwertbarkeit. 3. Aufl. S. Karger, Berlin 1922 (H. Fischer 

Böbm und Oppel s. Romeis, B. 146. 255. 

Borchardt, L., Klinische Konstitutionslehre. Ein Lehrbuch für Studierende uni 
Arzte. VIII und 324 S. mit 63 Abb. Urban und Schwarzenberg, Berlin-Wien 
1924. (Siemens) 147. 253. 

Borst, M., Pathologische Histologie. Ein Unterrichtskurs für Studierende und 
Artze. F. C. W. Vogel, Leipzig 1922. (A. Dietrich) 141. 125. 

Braeuning. H. und Lorentz, Fr., Die Tuberkulose und ihre Bekämpfung durch 
die Schule. Eine Anweisung für die Lehrerschaft. J. Springer, Berlin 1923. 
(E. G. Dresel) 142. 371. 

Brasch s. Braun, W. und Wortmann, W. 147. 122. 

Braun, W. und Wortmann, W. unter Mitarbeit von N. Brasch, Der Darmrer- 
schluß und die sonstigen Wegstörungen des Darmes. 717 S. mit 315 Abt. 
Julius Springer, Berlin 1924. (Klee) 147. 122. _ 

Braus, H. Anatomie des Menschen. Ein Lehrbuch für Studierende und Arzt:. 
2. Bd. Eingeweide. Springer, Berlin 1924. (L. Krehl) 147. 118. 

Brieger-Krebs, Grundriß der Hydrotherapie. 2. Aufl., bearb. von W. Kreb:, 
149. S. A. Marcus und E. Weber, Bonn 1923. (Geßler) 144. 308. 

Brigi, P. s Hoppe-Seyler und Thierfelder 147. 251. 

Brugsch-Schittenheim, Klinische Laboratoriumstechnik. 2. neubearb. Aufl. der 
Technik der spez. klin. Untersuchungsmethoden. I. Band. Urban und Schwarzen- 
berg, Berlin-Wien 1923. (Geßler) 144. 310. 

Bucky, G., Die Röntgenstrahlen und ihre Anwendung. 2. Aufl. B. G. Teubner, 
Leipzig-Berlin. (Chaoul) 147. 377. 

Bumke, Oswald, Kultur und Entartung. 2. Auflage. 125 S. Springer, Berlin. 
(v. Weizsäcker) 142. 139. 

Bürger, M., Pathologisch-physiologische Propädeutik. VIII und 342 S. J. Springer, 
Berlin 1924. (H. Straub) 146. 144. 

Burow, Robert, Arzneidispensier- und Rezeptierkunde. 2. Aufl. F. C. W. Vogel, 
Leipzig 1922. (H. Freund) 142. 373. — 8. a. Uhlmann, R. 142. 137. 


C. 


..a Differentialdiagnose. I. Bd. J. Springer. Berlin 1922. (Hansen: 

142. 368. 

Caspari, W., Biologische Grundlagen zur Strahlentherapie der bösartigen Ge- 
schwülste. 32 5., 1 Tafel. Strahblentherapeutische Monographien. Band 3. 
Th. Steinkopff, Dresden und Leipzig 1922. (Goette) 142. 366. 

Citron, C., Die Methoden der Immunodiagnostik, Immuno- und Chemotherapie und 
ihre praktische Verwendung. 4. erweiterte u. verb. Aufl. 353 S., zahlr. Abbiid. 
Georg Thieme, Leipzig 1923. (GeBler) 143. 186. 

Cohn, Max, Die Lungentuberkulose im Röntgenbild. Heft 2 der Tuberkulose- 
Bibliothek. 2. verbesserte Auflage. 63 S., 230 Abb. Barth, Leipzig. (Goetteı 
142. 366. 

Curschmann-Kranmıier, Lehrbuch der Nervenkrankheiten. (Bostroem) 148. 125. 

Czerny, A. und Keller, A., Des Kindes Ernährung, Ernährungsstörungen un! 
Ernährungstherapie. Ein Handbuch für Arzte. 2. vollk. umgearb. Aufl. Bi. I: 
1. und 2. Teil. Franz Deuticke, Wien und Leipzig. (Pfaundler) 147. 374. 
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Davidsohn s. Meirowsky und Pinkus 146. 383. 

Dessauer, Fr., Zur Therapie des Karzinoms mit Röntgenstrahlen. Vorlesungen 
über die physikalischen ırundlagen der Tiefentherapie. 2. verbesserte Auflage. 
74 S, mit 32 Fig. Strahlentherapeutische Monographien. Band 1. Th. Stein- 
kopff, Dresden und Leipzig 1923. (Goette) 142. 366. — Dosierung und Wesen 
der Röntgenstrahlenwirkung in der Tiefentherapie vom physikalischen Stand- 
punkt. 69 5., 6 Fig. Strahlentherapeutische Monographien. Band 2. Th. Stein- 
kopft, Dresden und Leipzig 1923. (Goette) 142. . — Zur Therapie des 
Karzinoms mit Röntgenstrahlen. 70S. mit 30 Textfiguren. Theodor Steinkopff, 
apa 1922. (Gräßner) 148. 183. — S. a. Pohle, E. und Jarre, H. 144. 

Diagnostische Technik für die ärztliche Praxis s. Schwalbe, Julius 144. 109. 

Dietlen, H., Herz und Gefäße im Röntgenbild. Johann Ambrosius Barth, Leipzig 
1923. (L. Krehl) 144. 173. 

Dietrich, W., Einführung in die physikalische Chemie für Biochemiker, Mediziner, 
Pharmazeuten und Naturwissenschaftler. 2. verb. Aufl. 109 S. Jul. Springer, 
Berlin 1023. (Geßler) 143. 187. 

Domarus, A. v., Taschenbuch der klinischen Hämatologie. 3. verb. Aufl. 
H. Thieme, Leipzig. (Siebeck) 143. 184. — Grundriß der inneren Medizin. 
640 S. mit 58 Abb. Jul. Springer, Berlin 1923. (H. Curschmann) 145. 245. 

Dyroff, Rudolf s. Wintz, Hermann und D. 147. 119. 


E. 


Edibacher, S. s. Hoppe-Seyler und Thierfelder 147. 251. 

Ehrmann, Beziehungen der ekzematösen Erkrankungen zu inneren Leiden. Samm- 
lung zwangloser Abhandlungen aus dem Gebiete der Dermatologie und Syphili- 
dologie mit besonderer Berücksichtigung der ee Praxis. (Heraus- 
geber: Jadassohn und Pi ana Neue Folge H. 5. 568. K. Marhold, Halle 

1924. (Siemens) 147. 376. 


Einborn, Max, Die Duodenalsonde und ihre Anwendungsmöglichkeit. Deutsche 


Übersetzung von Lillie Oberwarth. 151 S. Georg Thieme, Leipzig 1924. 
(Klee) 146. 250. 


Engel, Der Krebs und seine zellulären Verwandten als pathologische Knospen- 
bildungen. A. Haack, Berlin. (Borst) 146. 255. 

Engel, St., Konstitutionsanomalien und Stoffwechselkrankheiten (Kinderheilkunde) 
Schwalbe’s Diagnostische und therapeutische Irrtümer und deren Verhütung. 
Georg Thieme, Leipzig. (Thannhauser) 146. 142. 

Eppinger, Hans, zusammen mit L. v. Papp und H. Schwarz, Über das Asthma 
cardiale, Versuch zu einer SDNETEN Kreislaufpathologie. J. Springer, Berlin 
1924. (Romberg) 145. 251. 

Erdmann, Rhoda, Praktikum der Gewebepflege oder Explantation, besonders 
der (rewebezüchtung. 117 S. mit 101 Abb. Springer, Berlin 1922. (Geßler) 
142. 144. 

Ernährung und Pflege des Säuglings s. Langstein, Leo 144. 100. 

Escudero, Pedro, Tratamiente de la Diabetes. EI Ateneo, Pedro Garcia. Buenos 
Aires 1923. (Thannhauser) 145. 380. 


F. 


Faber, Knud, Die Krankheiten des Magens und Darms. Aus dem Dänischen über- 
setzt von Prof. H. Scholz, Königsberg. 284 5. mit 70 Abb. J. Springer. 
Berlin 1924. (Klee) 146. 249. i 

Faulhaber, M. +. Die Röntgendiagnostik der Magenerkrankungen.‘ Aus Samm- 
lung zwangloser Abhandlungen aus dem Gebiete der Verdauungs- und Stoff- 
wechselkrankheiten. IV. Bd., 1. Heft. 3. Auti. yon L. Katz. 1128. 51 Abb. 
im Text und auf 2 Taf. Carl Marhold, Halle a. S. 1922. (Gräßner) 143. 182. 


Feigl, Johann und Weise, W. s. Abderhalden Gs 250. 147. 250. 
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Feldt, Adolf, Die Goldbehandlung der Tuberkulose und der Lepra. 3. verm. Aur. 
Carl Marhold, Halle a. S. 1924 (K. E. Ranke). 146. 140. 

Felix, K. s. Hoppe-Seyler und Thierfelder 147. 251. 

Festschrift für Max Cremer zum 60. Geburtstag am 11. März 1925. Juli 
Springer, Berlin. (K. Felix) 150. 125. 

Tannen, E., Die kretinische Entartung. Springer, Berlin 1923. (Denniz 

Finkelstein, H. und Rohr, F., Die Behandlung der tuberkulösen Bauchfellerkran- 
kungen im Kindesalter. Sammlung zwangloser Abhandlungen aus dem Greb:-t 
der Verdauungs- und Stoffwechselkrankheiten. VIII. Band, Heft 1. 35 S. Cari 
Marhold, Halle a. S. 1922 ((reßler) 144. 309. (Dennig) 145. 127. 

Fränkel s. Meirowsky und Pinkus 146. 383. 

Fränkel, F. s. Joël, Ernst und F. 147. 124. i 

Frey, W., Herz und Schwangerschaft. Nach gemeinsam mit Dr. Reinhart - Sol- 
thurn durchgeführten Untersuchungen. 124 S., 15 Abb. G. Thieme, Leipzig 
1923. (Geßler) 145. 126. 

Fröhlich, A. und Wasicky, R., Taschenbuch der ökonomischen und rationellen 
nn 215 S. Urban und Schwarzenberg, Berlin und Wien 1921. (B. Kisct., 


G. 


Gläsner, K., Grote, L. R., Lepehne, G., Magnus-Alsieben, E., Platz, O.. van 
der Reis, Rosenberg, M., Weber, A., Funktionsprüfung innerer Organe. Berlin 
1924. (W. H. Veil) 147. 249. 

Grafe, E., Die pathologische Physiologie des Gesamtstoff- und Kraftwechsels bei 
TE S URE des Menschen. J. F. Bergmann, München 1923. (Romberg) 

. 252. 

Gramen, Karl, Untersuchungen über den Athergehalt im Blut, Milch, Harn und 
Exspirationsluft bei chirurgischer Athernarkose, sowie über Narkoseacidose. Arta 
Chirurgica Scandinavica. Supplementum I. S. 1—146 mit 15 Tafeln. Stockholm 
1922. (H. F. O. Haberland) 143. 180. 

Griesbach, H., Arteriosklerose und Hypertonie unter Berücksichtigung ihrer Be- 
ziehungen zur Gewerbehygiene und ihrer Bekämpfung auf organotherapeutischem 
Wege. 56. S. S. A. Töpelmann, Gießen. (Bohnenkamp) 14. 313. 

Groedel, F. M., Die physikalische Therapie der Herz-, Gefäß- und Zirkulations- 
störungen. 111 S. Julius Springer, Berlin 1925. (Mobitz) 149. 127. 

Groß. Karl, Klinische und Liquordiagnostik der Rückenmarkstumoren. 127 S. 
Julius Springer, Wien 1925. (F. Plaut) 150. 379. 

Groß, O. und Guleke, N., Die Erkrankungen des Pankreas. Julius Springer. 
Berlin 1924. (Stepp) 147. 113. 

Groß, R. E. s. Hoppe-Seyler und Thierfelder 147. 251. 

Grote, L. R., Grundlagen ärztlicher Betrachtung. Springer, Berlin 1921. (E. 
Schott) 143. 176. — S. a. (släsner, K., (#. ete. 147. 249. 

Gruber, (Georg R. und Kratzeisen, E., Neuere Anschauungen vom Wesen des 
Ulcus pepticum ventriculi u. duodeni. Sammlung zwangloser Abhandlungen 
aus dem Gebiet der Verdauungs- und Stoffwechselkrankheiten. Bd. 8, Heft 2. 
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